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Neste documento discute-se o transplante renal (TxR) e as tera-
pias imunossupressoras utilizadas na manutenção do enxerto.

RESUMO EXECUTIVO

Tecnologia:

Caracterização 
da tecnologia:

O transplante renal é uma terapia substitutiva para pacientes 
que apresentam perda elevada da função renal. É um dos trata-
mentos de escolha por ser mais custo-efetivo e oferecer melhor 
qualidade de vida aos pacientes. 

Objetivo: Analisar as características individuais, a sobrevida do enxerto e 
seus fatores associados em pacientes submetidos ao TxR aten-
didos pelo SUS. Além disso, avaliar a utilização da primeira linha 
dos esquemas de manutenção imunossupressora no Brasil,  
dispensados pelo Componente Especializado da Assistência 
Farmacêutica (CEAF).

Métodos: Foi construída uma coorte retrospectiva com todos os pacientes 
submetidos ao TxR no período entre 01/01/2000 e 31/12/2014 
por meio do SUS. Os indivíduos foram acompanhados por pelo 
menos um ano, até 31/12/2015. Considerou-se como perda de 
enxerto o retorno às diálises, casos de óbito e retransplantes. 

Resumo dos 
resultados:

Foram incluídos 47.876 indivíduos, dos quais a maioria (60,1%) 
era do sexo masculino. A sobrevida do enxerto após 16 anos de 
acompanhamento da coorte foi de 42%. Transplantes realiza-
dos em indivíduos de etnia amarela e com órgãos provenientes 
de doadores vivos apresentaram maior probabilidade de sobre-
vida. Em contrapartida, transplantes realizados em indivíduos 
idosos (maiores de 65 anos) apresentaram piores resultados.

Conclusão: Os resultados aqui apresentados são de grande relevância para 
que se discuta a imunossupressão na manutenção dos enxer-
tos do transplante renal e possibilitam uma visão do panorama 
atual dos procedimentos realizados no SUS. 

Indicação: O TxR está indicado para pacientes com insuficiência renal crô-
nica terminal (IRCT), doença caracterizada pela perda gradual 
da função renal. Algumas doenças estão associadas ao surgi-
mento da IRCT, em especial a diabetes mellitus e hipertensão.
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ABSTRACT

Technology: Kidney transplantation (TxR) and immunosuppression therapy 
used in posttransplant period.

Use: TxR is indicated for patients with end-stage renal disease (IRCT), 
a disease characterized by gradual loss of renal function. Among 
the diseases associated with the onset of IRCT, it is worth men-
tioning hypertension and diabetes mellitus.

Characteristics of 
technology:

TxR is a substitutive therapy for patients who experience high 
loss of renal function. It is one of the treatments of choice due 
to its cost-effectiveness and better outcomes in quality of life.

Objective: To assess the characteristics and survival of the individuals un-
dergoing TxR treated by SUS, as well as data on effectiveness 
and use of drugs provided by the Componente Especializado da 
Assistência Farmacêutica (CEAF).

Methods: A retrospective cohort was performed with all patients who un-
derwent a TxR in the period between 01/01/2000 and 31/12/2014 
through SUS. The individuals were followed up for at least one 
year, until 31/12/2015. All cases of death and retransplantation 
were considered as graft loss.

Summary of the 
results:

A total of 47,876 individuals were included, of whom the majority 
(60.1%) were male. The graft survival probability after 15 years 
of follow-up was 42%. Transplants performed in individuals of 
yellow ethnicity and with organs from living donors were more 
likely to survive. In contrast, transplants performed in elderly in-
dividuals (older than 65 years) showed worse results.

Conclusion: The results presented here are of great relevance for discussing 
immunosuppression in the maintenance of kidney transplant 
grafts and provide an overview of the current panorama of pro-
cedures performed at SUS.
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RESÚMEN

Tecnología: trasplante de riñón y terapia de inmunosupresión utilizada en 
pós-trasplante.

Uso: TxR está indicado para pacientes con enfermedad renal en eta-
pa terminal (IRCT), una enfermedad caracterizada por la pérdi-
da gradual de la función renal. Entre las enfermedades asocia-
das con la aparición de IRCT, cabe mencionar la hipertensión y 
la diabetes mellitus.

Características 
de la tecnología:

TxR es una terapia sustitutiva para pacientes que experimentan 
una alta pérdida de la función renal. Es uno de los tratamientos 
de elección debido a su rentabilidad y mejores resultados en 
calidad de vida.

Objetivo: Evaluar las características y la supervivencia de los individuos 
sometidos a TxR tratados por SUS, así como los datos sobre 
la efectividad y el uso de medicamentos proporcionados por 
el Componente Especializado da Assistência Farmacêutica 
(CEAF).

Métodos: se realizó una cohorte retrospectiva con todos los pacientes 
que se sometieron a una TxR en el período comprendido entre 
el 01/01/2000 y el 31/12/2014 a través del SUS. Los individuos 
fueron seguidos durante al menos un año, hasta el 31/12/2015. 
Todos los casos de muerte y trasplante se consideraron como 
pérdida del injerto.

Resumen de los 
resultados:

se incluyeron un total de 47.876 individuos, de los cuales la 
mayoría (60,1%) eran hombres. La probabilidad de superviven-
cia del injerto después de 15 años de seguimiento fue del 42%. 
Los trasplantes realizados en individuos de etnia amarilla y con 
órganos de donantes vivos tenían más probabilidades de so-
brevivir. En contraste, los trasplantes realizados en personas de 
edad avanzada (mayores de 65 años) mostraron peores resul-
tados.

Conclusión: Los resultados presentados aquí son de gran relevancia para 
analizar la inmunosupresión en el mantenimiento de los injer-
tos de trasplante de riñón y proporcionar una visión general del 
panorama actual de los procedimientos realizados en el SUS. 
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O CCATES é um núcleo de cooperação técnico-científica 
que integra a Rede Brasileira de Avaliação de Tecnologias de 
Saúde (REBRATS) e tem, dentre outras atribuições, a função de 
elaborar estudos independentes a fim de subsidiar a tomada de 
decisão. Um dos objetivos do projeto “Estudos para subsidiar as 
incorporações por recomendação da Conitec e decisões judi-
ciais relacionadas às tecnologias em saúde” que tem o apoio do 
Departamento de Gestão, Incorporação de Tecnologias e Ino-
vação em Saúde da Secretaria de Ciência, Tecnologia, Inovação 
e Insumos Estratégicos em Saúde, é a elaboração de relatórios 
de monitorização de tecnologias incorporadas ao SUS. 

Nas últimas décadas o Brasil tem aumentado sua experi-
ência na realização de transplantes de órgãos humanos, sendo 
o SUS responsável por quase todos os transplantes realizados 
em território nacional. O conhecimento das características des-
sa população e do benefício dos procedimentos, bem como os 
gastos associados, é uma ferramenta importante para auxiliar 
os gestores na avaliação do impacto dessa tecnologia sobre os 
indivíduos e o Sistema.

Assim, dada a importância do tema, o CCATES, por meio 
da parceria com o Departamento de Gestão e Incorporação de 
Tecnologias e Inovação em Saúde (DGITIS), realizou o moni-
toramento de tecnologias disponibilizadas no SUS, com foco 
nos procedimentos de transplante - renal, cardíaco, hepático e 
pulmonar - e as terapias de imunossupressão utilizadas neste 
contexto.

Este relatório possui caráter informativo, portanto as reco-
mendações e conclusões apresentadas não refletem, necessa-
riamente, a opinião dos gestores do Sistema Único de Saúde. 

1. CONTEXTO
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2. INTRODUÇÃO 2.1. Transplante renal
Entende-se como insuficiência renal a condição clíni-

ca em que os pacientes apresentam redução da função renal, 
avaliada em termos da taxa de filtração glomerular. Tal redução 
compromete a excreção de metabólitos e pode afetar todos os 
outros órgãos (BASTOS et al., 2010). Esta doença pode se ma-
nifestar sob as formas aguda (IRA) ou crônica (IRC), sendo a 
IRC reconhecida mundialmente como um problema de saúde 
pública  (SCHIEPPATI; REMUZZI, 2005). 

Muitos podem ser os fatores associados ao surgimento 
de quadros de IRC, mas os principais são a presença de diabe-
tes mellitus, hipertensão arterial e histórico familiar da doença 
(SBN, 2007). A evolução da IRC, embora lenta e progressiva, 
pode levar os pacientes à falência funcional renal, situação em 
que os pacientes apresentam índice de filtração glomerular in-
ferior a 15 mL/min/1,73m2 (BASTOS et al., 2010). Este estágio 
da doença, também conhecido como insuficiência renal crôni-
ca terminal (IRCT), demanda tratamentos específicos, como a 
hemodiálise, diálise peritoneal e o transplante renal (BEZERRA 
e SANTOS, 2008).

O transplante renal (TxR) é considerado uma das terapias 
de escolha para o tratamento da IRCT, por ser mais custo-efe-
tivo e oferecer melhor sobrevida e qualidade de vida aos pa-
cientes (SBN, 2007, SESSO, 2006). Atualmente, a maioria dos 
TxR (75%) é realizada com órgãos obtidos por doadores ca-
dáveres (ASSOCIAÇÃO BRASILEIRA DE TRANSPLANTE DE 
ÓRGÃOS, 2018). É possível notar um grande aumento na reali-
zação de TxR, partindo de 1710 transplantes realizados em 1997 
para 5923 realizados em 2018 (ASSOCIAÇÃO BRASILEIRA DE 
TRANSPLANTE DE ÓRGÃOS, 1997; ASSOCIAÇÃO BRASILEI-
RA DE TRANSPLANTE DE ÓRGÃOS, 2018). O Brasil é hoje o 
segundo país em número absoluto de transplantes renais, mas 
apenas o 25o em transplantes por milhão de população (AS-
SOCIAÇÃO BRASILEIRA DE TRANSPLANTE DE ÓRGÃOS, 
2018). Apesar deste aumento, a demanda por transplantes re-
nais ainda é muito grande, e a fila de espera atual é de 23.360 
pessoas (ASSOCIAÇÃO BRASILEIRA DE TRANSPLANTE DE 
ÓRGÃOS, 2019).
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2.2. Sobrevida após transplante 
renal no Brasil

Para o TxR, tanto doadores vivos 
quanto doadores cadáveres podem ser 
elegíveis (MEDINA et al., 2011), podendo 
este ser um fator que influencie na sobre-
vida. Além do tipo de doador, etnia, idade, 
sexo do doador e do receptor também 
parecem interferir nos resultados do tra-
tamento. De um modo geral, os resulta-
dos do TxR têm melhorado ano após ano 
no Brasil, o que acompanha uma tendên-
cia mundial (GOMES, 2015, HARIHARAN, 
2000; PORT et al., 2005).

Para analisar a sobrevida do TxR, 
é possível avaliar tanto a sobrevida do 
paciente quanto a do enxerto, esta últi-
ma definida como a morte do paciente 
ou a realização de um novo transplan-
te. De acordo com uma coorte iniciada 
pela Associação Brasileira de Trans-
plante de Órgãos em janeiro de 2010, a 
sobrevida do paciente que recebeu ór-
gão de doador cadáver após um, cinco 
e nove anos foi, respectivamente, 92%, 
86% e 83%. Já a taxa de sobrevida do 
enxerto foi inferior no mesmo período: 

84%, 72%, 64% após um, cinco e nove 
anos, respectivamente (ASSOCIAÇÃO 
BRASILEIRA DE TRANSPLANTES DE 
ÓRGÃOS, 2018). A literatura relata tam-
bém melhores desfechos em pacientes 
transplantados com órgãos provenien-
tes de doadores vivos, quando com-
parados aos doadores cadáveres (GO-
MES, 2015).

2.3. Imunossupressão no trans-
plante renal

A possibilidade de uso de imunos-
supressores foi um dos fatores que mais 
contribuiu para o aumento na sobrevida 
de pacientes transplantados, uma vez 
que atuam prevenindo a rejeição do en-
xerto (GOMES, 2015). Geralmente esses 
medicamentos são utilizados em com-
binações, modalidade de uso conhecida 
como “esquema terapêutico”, cujo obje-
tivo é aumentar a efetividade global dos 
imunossupressores.

No Quadro 1 são demonstrados os 
principais imunossupressores utilizados 
na manutenção do transplante renal.

�����������������������

�������������
������������
��������������
��
�������������������
��
�������������
����
��	��������
����������
�����������

����������������������������������
���	�����������������������������
����	������������������������������ �­��
��������������
��­����������

�����������������������

Quadro 1: Imunossupressores de manutenção no transplante renal

Fonte: Manfro et al., 2003; Brasil, 2012
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  3. OBJETIVOS Descrever  características individuais,  a sobrevida do en-
xerto e seus fatores associados em pacientes que realizaram 
transplante renal atendidos pelo SUS. 

Avaliar a utilização  da primeira linha dos esquemas de 
manutenção imunossupressora no Brasil, por meio do Compo-
nente Especializado da Assistência Farmacêutica (CEAF), du-
rante o período de 2000 a 2015. 

Calcular o custo médio anual do paciente transplantado 
renal e da manutenção do enxerto, de acordo com o sexo do 
paciente, no período estudado.
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  4. MÉTODOS Este estudo foi elaborado utilizando dados de uma coor-
te retrospectiva com todos os pacientes que se submeteram a 
transplante renal entre 01/01/2000 e 31/12/2014 por meio do 
SUS. A data de entrada na coorte foi definida pela data da rea-
lização do TxR registrada no SIH/SUS (Sistema de Internação 
Hospitalar). Os indivíduos foram acompanhados por pelo me-
nos um ano, de 01/01/2000 a 31/12/2015. Foi considerada como 
perda do enxerto os casos de óbito ou realização de retrans-
plante. A censura à direita foi definida pelo término do acompa-
nhamento e a censura informativa pela perda de seguimento. 

Construiu-se uma versão integralizada da Base Nacio-
nal de dados, formada a partir dos registros existentes nos se-
guintes bancos de dados: SIH/SUS; Sistema de Informações 
Ambulatoriais (SIA/SUS); e Sistema de Informação de Mortali-
dade (SIM/SUS). Tais bancos foram pareados determinística e 
probabilisticamente por paciente, com o objetivo de possibilitar 
o acompanhamento farmacoterapêutico dos pacientes que se 
submeteram ao TxR, com uso subsequente dos imunossupres-
sores fornecidos pelo SUS, por meio do Programa Nacional de 
Medicamentos do Componente Especializado entre janeiro de 
2000 e dezembro de 2015 (CONASS, 2015; GUERRA JUNIOR 
et al., 2018).

Para estabelecer a probabilidade cumulativa de sobrevi-
da do enxerto ao longo do período de acompanhamento, uti-
lizou-se o método de Kaplan-Meier. As curvas de sobrevida 
foram comparadas pelo teste de log-rank. Análise univariada 
preliminar foi conduzida para identificar potenciais  fatores que 
influenciaram a sobrevida do enxerto.

O software RStudio, version 1.1.463, R Foundation for Sta-
tistical Computing foi utilizado para realizar a análise estatística, 
considerando nível de significância de 5%. O projeto foi apro-
vado no Comitê de Ética e Pesquisa da UFMG (sob o número 
16334413.9.0000.5149).
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Figura 1: Desenho do estudo
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SUS: Sistema Único de Saúde; SIM: Sistema de Informação de Mortalidade; SIH/SUS: Sistema de Informação Hospitalar do SUS; 
SIA/SUS Sistema de Informação Ambulatorial do SUS; Outros: sirolimus ou everolimus.
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5. RESULTADOS 5.1. Características da população
Foram incluídos nesta coorte 47.876 indivíduos submeti-

dos ao TxR entre janeiro de 2000 e dezembro de 2014, com 
um tempo de acompanhamento mediano e médio de 46 e 57 
meses, respectivamente. A maioria dos pacientes (60,1%) era 
do sexo masculino e foi submetida ao TxR na região sudeste 
(56,7%). A maioria dos enxertos (59,6%) foi proveniente de do-
adores cadáveres. As demais características da população são 
apresentadas na Tabela 1. 

5.2. Sobrevida do enxerto na coorte 
Observou-se a ocorrência de 10.434 perdas de enxertos 

durante os 15 anos de acompanhamento dos pacientes. Con-
forme demonstrado na Figura 2 e no Quadro 2, as taxas ge-
rais de sobrevida do enxerto após um, cinco, 10 e 15 anos de 
acompanhamento foram, respectivamente: 91,1%; 77,0%; 57,5%; 
e 42,0%. Além disso, é possível notar  que a taxa de sobrevida 
foi consideravelmente pior em indivíduos idosos (mais de 65 
anos) e nos que receberam órgãos provenientes de doador ca-
dáver (Figuras 3B e 3C).

Não houve diferença estatisticamente significante entre 
transplantes realizados em homens e mulheres (p = 0,16) (Figu-
ra 3A). Contudo, a cor da pele declarada apresentou diferença 
estatisticamente significativa (p<0,0001), com a cor amarela de-
monstrando ser um fator protetor na sobrevida do enxerto (HR 
= 0,44; IC 95% = 0,35 – 0,56). Já a cor de pele declarada preta 
esteve associada a uma pior sobrevida do enxerto (HR = 1,54; 
IC 95% = 1,39 – 1,71). Tais resultados podem ser melhor obser-
vados na Figura 3D. 

Não foi observada diferença estatisticamente significan-
te entre as regiões geográficas de realização do TxR (P = 0,10). 
Por outro lado, a persistência no uso da terapia de primeira es-
colha por pelo menos 24 meses se mostrou associada a uma 
menor taxa de eventos (HR = 0,36; IC 95% = 0,34 – 0,39, p < 
0,0001). Este resultado era esperado, uma vez que pacientes 
com quadros estáveis possuem menos motivos para alternar 
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Tabela 1: Características dos pacientes incluídos na coorte
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Figura 2. Curva de sobrevida de Kaplan-Meier do enxerto renal no SUS entre 2000 e 2015
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Quadro 2. Taxa de sobrevida anual do enxerto renal na população da coorte

entre os imunossupressores, enquanto 
aqueles que apresentam rejeição ao en-
xerto tendem a trocar os medicamentos 
utilizados com o objetivo de solucionar 
este problema.

Dentre as causas da IRCT e que 
levaram ao TxR, algumas doenças apre-
sentaram pior sobrevida após o trans-
plante renal, como a diabetes (HR = 1,72; 
IC 95%= 1,49 – 1,98), hipertensão (HR = 
1,23; IC 95% = 1,17 – 1,30) e nefrites (HR = 
1,10; IC 95% = 1,05 – 1,16). Maiores deta-
lhes podem ser observados na Figura 4.

5.3.	 Imunossupressores
Na Tabela 2 são apresentados os 

esquemas terapêuticos mais utilizados 
e suas respectivas taxas de eventos e 
probabilidade de sobrevida até o fim do 
acompanhamento da coorte. Como pode 
ser observado, não há registro de uso de 
nenhum medicamento em 10.573 (22,1%) 
pacientes. É esperado que dentre esses 
10.573 indivíduos estejam, além das pes-
soas que adquirem os imunossupresso-
res por meio do sistema de saúde suple-
mentar ou por recursos próprios, aquelas 
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 Figura 3. Curva de sobrevida de Kaplan-Meier do enxerto renal comparando A: sexo do paciente (p=0,16), B: faixa etária 
(p<0,0001), C: tipo de transplante (p=0,0001) e D: cor da pele declarada (p<0,0001).

A

B
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C

D
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Figura 4. Curva de sobrevida do enxerto de acordo com as doenças provavelmente causadoras da IRCT (p< 0,0001). A: Todas as 
doenças; B: Estratificado por hipertensão; C: Estratificado por diabetes. 

A

B
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C

que vieram a óbito durante ou poucos 
dias após a realização do transplante. O 
esquema de micofenolato + tacrolimus foi 
o mais frequente (39,5% dos pacientes) e 

apresentou probabilidade de sobrevida 
de 36,3% após 16 anos de acompanha-
mento. Demais informações podem ser 
encontradas na Tabela 2.
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Tabela 2. Frequência de uso de medicamentos e eventos de acordo com a terapia imunossupressora, 
Brasil – 2000 a 2015
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Na Figura 5 apresenta-se a curva de 
sobrevida para os esquemas terapêuticos 
mais frequentes durante o acompanha-
mento desta coorte. A diferença na proba-
bilidade de sobrevida entre estes esquemas 
foi estatisticamente significante (p <0,0001). 
Esquemas baseados em Azatioprina (Aza-
tioprina + Tacrolimus; e Azatioprina + Ci-
closporina) obtiveram as melhores probabi-
lidades de sobrevida nesta coorte. A Figura 
6 apresenta os resultados da análise uni-
variada de Cox, estratificada por esquema 
terapêutico em primeira linha.

É apresentado na Figura 7 o 
custo médio anual do paciente trans-
plantado renal e da manutenção do 
enxerto, de acordo com o sexo do 
paciente. É possível notar que há um 
grande consumo de recursos logo no 
primeiro ano, provavelmente em de-
corrência dos gastos relacionados 
ao procedimento do TxR, mas com 
o passar dos anos observa-se uma 
redução nos valores. Como pode ser 
observado, essa tendência ocorreu 
para ambos os sexos.

Figura 5. Curva de sobrevida do enxerto de acordo com os esquemas terapêuticos utilizados
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Figura 6. Hazard Ratio de eventos de acordo com o esquema terapêutico utilizado.

Figura 7. Custo médio por tempo de acompanhamento de acordo com o sexo do paciente.
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 5.4. Análise de Sensibilidade
Conforme mencionado anterior-

mente, dentre os indivíduos sem registro 
de medicamentos é razoável supor que 
muitos vieram a óbito durante ou pouco 
tempo após a realização do transplan-
te renal. Portanto, em uma tentativa de 
estimar a sobrevida do enxerto em pa-
cientes que não realizam a imunoterapia 
no SUS, foram retirados todos aqueles 
indivíduos com registro de evento nos 

três primeiros meses após a realização 
do transplante. Isto levou à exclusão de 
6.223 indivíduos, resultando em 41.653 
pacientes.

A curva de sobrevida de Kaplan-
-Meier demonstrou que, mesmo após 
a remoção dos indivíduos com óbito ou 
perda do enxerto nos primeiros três me-
ses, os indivíduos sem registro continuam 
com uma pior probabilidade de sobrevida 
(p<0,0001) (Figura 8). 

Figura 8. Curva de sobrevida de Kaplan-Meier do enxerto renal comparando os diferentes esquemas terapêuticos utilizados em 
primeira linha após exclusão de eventos nos três primeiros meses de terapia
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6. CONCLUSÕES Os resultados aqui apresentados, de maneira descritiva e 
original, sugerem que transplantes realizados com órgãos pro-
venientes de doadores cadáveres ou realizados em receptores 
idosos (idade superior a 65 anos) são  relacionados a piores 
taxas de sobrevida do enxerto. Além disso, algumas doenças 
associadas ao surgimento da insuficiência renal (especialmente 
diabetes e hipertensão) se associaram a piores resultados com 
o transplante. Os custos com o TxR foram maiores no primeiro 
ano de cuidado, provavelmente decorrentes do procedimento 
de transplante do enxerto, com forte queda nos anos seguintes. 
Esse perfil se manteve para ambos os sexos.

Essa análise  foi possível após a criação de uma Base de 
Dados Nacional em Saúde, construída por meio de pareamento 
probabilístico e determinístico de registros existentes nos ban-
cos de dados administrativos do Sistema de Informações Hos-
pitalares (SIH/SUS), do Sistema de Informações Ambulatoriais 
(SIA/SUS) e do Sistema de Informação de Mortalidade (SIM). 

Focada em registros individuais, a Base de Dados Nacio-
nal em Saúde forneceu dados do acompanhamento farmaco-
terapêutico por 16 anos, em coorte histórica, de indivíduos sub-
metidos ao TxR no Brasil. Entende-se que as informações daí 
obtidas  podem ser de grande relevância para discussões so-
bre o TxR e sua respectiva terapia de manutenção. Além disso, 
os resultados aqui apresentados fornecem um panorama atual 
dos esquemas  terapêuticos mais utilizados, sua efetividade  e  
custos.

Este relatório, que possui caráter descritivo e informativo, 
deve se desdobrar em estudos analíticos que objetivem apro-
fundar o conhecimento e as discussões a respeito da efetivida-
de, eficiência e segurança da terapia de manutenção do enxerto 
em pacientes transplantados renais no Brasil.
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