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RESUMO 
 
 
Altona M. Transplante renal em idosos: comparação do impacto de dois regimes 
imunossupressores nas condições geriátricas e nos desfechos clínicos ao longo 
de cinco anos [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de São 
Paulo; 2023. 
 
INTRODUÇÃO: O transplante renal em idosos tem crescido como alternativa no 
tratamento do estágio final da doença renal, possibilitando inclusive melhor 
sobrevida comparado à diálise. No entanto, não há consenso sobre o melhor 
tratamento imunossupressor para população geriátrica, que é reconhecidamente 
mais susceptível a complicações após transplantes. Estudos sugerem que o 
imunossupressor Everolimo possui melhor perfil de tolerabilidade nefrológica, 
neurológica e cardiovascular. Apesar disso, poucos são os estudos que 
examinaram o impacto deste imunossupressor nos diferentes parâmetros de 
saúde de idosos submetidos ao transplante renal. OBJETIVOS: Esse estudo 
comparou a efetividade de dois regimes imunossupressores 
(Everolimo/Tacrolimo vs. Micofenolato de Sódio/Tacrolimo) na performance das 
escalas de domínios geriátricos e incidência de desfechos clínicos adversos 
durante cinco anos após transplante renal. MÉTODOS: Estudo auxiliar a um 
ensaio clínico randomizado aberto e pragmático que envolveu pacientes com 
idade ≥60 anos referenciados para transplante renal em um grande hospital 
universitário de São Paulo, entre 2012 e 2017. Os pacientes foram randomizados 
(1:1) antes da realização do transplante em dois regimes de imunossupressão, 
grupo Everolimo (Everolimo/Tacrolimo) ou grupo controle 
(Tacrolimo/Micofenolato de Sódio), considerado tratamento padrão. Para este 
estudo, os pacientes foram submetidos a uma avaliação geriátrica ampla (AGA) 
que constou dos domínios multimorbidade (índice de comorbidades de 
Charlson), cognição (Miniexame do estado mental), sintomas depressivos 
(Escala de Depressão Geriátrica de 15 itens) e funcionalidade para atividades 
básicas (Índice de Katz) e instrumentais (Escala de Lawton) da vida diária um 
mês após a realização do transplante. Os dados de 40 itens de saúde obtidos 
nesta avaliação também foram agrupados em um índice de fragilidade (Frailty 
Index) pelo modelo validado de acúmulo de déficits. Os pacientes foram 
submetidos a reavaliações anuais por cinco anos que incluíam a AGA, dados 
sobre mudanças no tratamento imunossupressor e desfechos adversos, como 
ocorrência de infecções potencialmente graves (aquelas que requeriam 
tratamento intra-hospitalar), rejeição aguda ao transplante, perda do enxerto e 
mortalidade. Utilizamos o Modelo de Equações de Estimação Generalizada 
(GEE) para avaliar diferenças na performance dos domínios geriátricos ao longo 
de cinco anos, tendo o regime imunossupressor como preditor principal e dados 
sociodemográficos, laboratoriais e características do seguimento como fatores 
de confusão. Modelos de riscos proporcionais de Cox e de regressão logística 
investigaram a associação do regime imunossupressor com sobrevida e demais 
desfechos clínicos adversos, respectivamente. RESULTADOS: De um total de 
109 idosos randomizados, 89 (82%) pacientes (média de idade = 65 anos, 
homens = 67%) puderam ser incluídos neste estudo, sendo 44 do grupo 
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Everolimo e 45 do grupo controle. Os dois grupos de tratamento 
imunossupressor possuíam características sociodemográficas, clínicas e 
condições geriátricas semelhantes na linha de base. Em cinco anos de 
seguimento, 40 (45%) pacientes realizaram alguma mudança no tratamento 
imunossupressor, 58 (65%) tiveram infecção potencialmente grave, 35 (39%) 
rejeição aguda, 9 (10%) perda do enxerto e 29 (33%) morreram. Pacientes 
alocados no grupo Everolimo evoluíram com menor índice de multimorbidade 
(risco relativo = 0,90; intervalo de confiança de 95% = 0,82 – 0,99; p=0,04) 
comparados aqueles no tratamento padrão. Não houve diferenças nos demais 
domínios geriátricos. Também não observamos efeito do tipo de tratamento 
imunossupressor na sobrevida ou nos demais desfechos adversos. 
CONCLUSÕES:  O tratamento imunossupressor com Everolimo demonstrou 
uma redução discreta no acúmulo de doenças durante os cinco anos 
subsequentes a um transplante renal. A elevada incidência de complicações 
após transplante renal em idosos, sobretudo infecções, rejeição ao transplante 
e mortalidade, justifica a necessidade de um acompanhamento integral que vá 
além dos parâmetros de funcionamento renal. Novos estudos devem investigar 
estratégias multifacetadas para melhorar os desfechos clínicos dessa 
população. 
 
Palavras-chave: Transplante renal. Idoso. Imunossupressão. Avaliação 
geriátrica ampla. Fragilidade. Sobrevida. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  



 

 
 

17 

ABSTRACT 
 
 
Altona M. Renal transplantation in older adults: a comparison of the impact of two 
immunosuppressive regimens on geriatric conditions and clinical outcomes over 
five years follow-up [thesis]. São Paulo: “Faculdade de Medicina, Universidade 
de São Paulo”; 2023. 
 
BACKGROUND: Kidney transplantation in older adults has been proposed as an 
attractive alternative in the treatment of end-stage renal disease, and it has been 
associated with improved survival compared to dialysis. However, there is no 
consensus on the best immunosuppressive treatment for the older population, 
which is known to be vulnerable to complications after transplants. Studies 
suggest that the immunosuppressant Everolimus has a better nephrological, 
neurological, and cardiovascular tolerability profile. Nonetheless, few studies 
have examined the impact of this immunosuppressant on different health 
parameters in older people undergoing kidney transplantation. OBJECTIVES: 
This study compared the effectiveness of two immunosuppressive regimens 
(Everolimus/Tacrolimus vs. Mycophenolate Sodium/Tacrolimus) on the 
performance of geriatric domain scales and the incidence of adverse clinical 
outcomes over five years after kidney transplantation. METHODS: An auxiliary 
study of an open and pragmatic randomized clinical trial involving patients aged 
≥60 years referred for kidney transplantation at a large university hospital in São 
Paulo, between 2012 and 2017. Patients were randomized (1:1) prior to 
transplantation into two immunosuppression regimens, the Everolimus group 
(Everolimus/Tacrolimus) or the control group (Tacrolimus/Mycophenolate 
Sodium), considered standard treatment. For this study, patients underwent a 
comprehensive geriatric assessment (CGA) consisting of the following health 
domains: multimorbidity (Charlson comorbidity index), cognition (Mini Mental 
State Examination), depressive symptoms (15-item Geriatric Depression Scale), 
and functionality for performing basic (Katz Index) and instrumental activities 
(Lawton Scale) of daily living one month after transplantation. Data from 40 health 
items obtained from this assessment were also grouped into a Frailty Index 
according to the validated deficit accumulation model. Patients underwent annual 
reassessments for five years that included the CGA, data on immunosuppressive 
treatment modifications, and adverse outcomes, such as the occurrence of 
potentially severe infections (those requiring in-hospital treatment), acute 
transplant rejection, graft loss, and mortality. We used the Generalized 
Estimating Equations (GEE) models to evaluate differences in the performance 
of geriatric domains over five years, with the immunosuppressive regimen as the 
main predictor and sociodemographic, laboratory data, and follow-up 
characteristics as confounding factors. Cox proportional hazards and logistic 
regression models investigated the association of the immunosuppressive 
regimen with survival and other adverse clinical outcomes, respectively. 
RESULTS: From a total of 109 randomized older adults, 89 (82%) patients (mean 
age = 65 years, men = 67%) were included in this study, with 44 in the Everolimus 
group and 45 in the control group. The two treatment groups showed similar 
sociodemographic factors, clinical measures, and geriatric conditions at baseline. 
Over five years of follow-up, 40 (45%) patients required some adaptation in the 
immunosuppressive treatment, 58 (65%) had potentially severe infection, 35 
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(39%) acute rejection, 9 (10%) graft loss, and 29 (33%) died. Patients allocated 
to the Everolimus group evolved with a lower multimorbidity index (relative risk = 
0.90; 95% confidence interval = 0.82 - 0.99; p=0.04) compared to those on 
standard treatment. There were no differences in the other geriatric domains. We 
also did not observe the effect of the type of immunosuppressive treatment on 
survival or other adverse outcomes. CONCLUSIONS: Immunosuppressive 
treatment with Everolimus showed a modest reduction in the burden of diseases 
among older adults during five years after kidney transplantation. The high 
incidence of complications after kidney transplantation in this population, 
particularly infections, transplant rejection, and mortality, underscores the need 
for individualized care that goes beyond kidney function parameters. Future 
studies should investigate multifaceted strategies to improve the clinical 
outcomes of older people undergoing kidney transplant.  
 
Keywords: Kidney transplantation. Aged. Immunosuppression. Comprehensive 
geriatric assessment. Frailty. Survival. 
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1 INTRODUÇÃO 

 
 

1.1 Motivações do Estudo 
 
 

A proporção de idosos na população em geral está em constante aumento 

no mundo, com maior rapidez nos países de baixa e média renda (World Health 

Organization. Good health adds life to years: Global brief for World Health Day 

2012). Quando se trata de saúde, o aumento na expectativa de vida deve ser 

comemorado, mas ao mesmo tempo precisamos discutir os desafios e impactos 

que esta mudança proporciona. A revolução tecnológica na área médica nos 

últimos 100 anos e os avanços obtidos pela saúde pública com o 

desenvolvimento das vacinas, dos antibióticos e a melhora nas condições 

básicas de higiene e moradia contribuíram para a diminuição da mortalidade 

infantil e consequentemente para o aumento da expectativa de vida. Como 

consequência tivemos uma diminuição importante da mortalidade precoce por 

doenças infectocontagiosas e o enfrentamento das doenças crônico-

degenerativas passou a ser o nosso maior desafio. O início insidioso e silencioso 

das doenças crônicas faz do diagnóstico precoce e do seguimento próximo uma 

potente arma para evitarmos complicações futuras e melhorarmos a qualidade 

de vida no processo de envelhecimento. 

Dentre as doenças crônicas mais prevalentes no cenário atual, a Doença 

Renal Crônica (DRC) aparece como um importante problema de saúde pública 

caracterizada por desfechos ruins e custos muito elevados. A DRC consiste em 

lesão renal e perda progressiva e irreversível da função dos rins (glomerular, 

tubular e endócrina). Em sua fase mais avançada os rins não conseguem mais 

manter a normalidade do meio interno do paciente. As opções de tratamento 

para o estágio final da DRC são múltiplas e a escolha entre cada uma delas 

depende de muitos fatores que envolvem gravidade da doença, características 

clínicas do paciente, questões sociais e disponibilidade do sistema de saúde 

envolvido no cuidado. 
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A escolha do transplante renal como principal alternativa para o 

tratamento do estágio final da DRC nos idosos é desafiadora. Além de envolver 

questões relacionadas ao escasso número de doações, a alta lista de candidatos 

(que não envolve só indivíduos idosos) e o estabelecimento de prioridades nesta 

lista, temos que ter uma especial atenção a condição clínica do idoso candidato 

ao transplante.  O idoso com esta condição tende a ter a saúde global de uma 

forma geral comprometida. Porém, simplificar a decisão da escolha baseado em 

idade cronológica é um erro que devemos combater de maneira veemente pois 

associa o processo de envelhecimento a um indivíduo doente. Sendo assim, a 

melhor caracterização da saúde biológica do idoso e, portanto, das condições 

geriátricas prévias a indicação do transplante e durante o seguimento clínico dos 

transplantados é fundamental para a escolha e melhor cuidado desse paciente. 

Na prática clínica a avaliação geriátrica ampla (AGA) se mostrou um instrumento 

essencial que pode auxiliar muito nessas decisões e no acompanhamento clínico 

do idoso com múltiplas comorbidades. Outro ponto importante é o impacto do 

ato cirúrgico do transplante renal na saúde desses idosos. A cirurgia é 

considerada de grande porte e intercorrências clínicas são comuns durante o ato 

operatório, assim como as complicações no pós-operatório imediato. Por último 

existe uma dúvida na literatura sobre qual seria a melhor imunossupressão para 

o indivíduo idoso transplantado renal. Analisando estas questões teremos mais 

convicção da indicação do transplante como possibilidade de tratamento para o 

indivíduo idoso em estágio final da DRC. Esta tese pretende olhar mais a fundo 

para o idoso transplantado renal. Os pacientes serão acompanhados pelo 

geriatra através do acompanhamento clínico geriátrico habitual e da aplicação 

recorrente da AGA num período de 5 anos após o transplante. Com esse 

acompanhamento buscamos mais dados que possam nos auxiliar nessa difícil 

decisão da escolha do melhor tratamento para cada indivíduo, sempre 

considerando todas as possibilidades. 
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1.2 Epidemiologia da Doença Renal Crônica nos idosos  
 
 

 Estima-se que no Brasil cerca de 10 milhões de pessoas tenham alguma 

disfunção renal. A prevalência de DRC é de 50/100.000 habitantes, inferior ao 

que é visto nos Estados Unidos (EUA) (110/100.000) e no Japão (205/100.000), 

o que sugere que seja uma doença subdiagnosticada no nosso meio 

(Comunicado da Sociedade Brasileira de Nefrologia em comemoração ao dia 

mundial do rim em 14/03/2013). A DRC representa um grande multiplicador de 

risco entre aqueles com diabetes, hipertensão, doença cardíaca e acidente 

vascular cerebral (AVC), causas chave de mortalidade e incapacidade entre os 

idosos (Couser et al., 2011).  

 As transformações renais do processo de senescência iniciam ao redor 

dos 30 anos. O conhecimento de que a taxa de filtração glomerular diminui em 

paralelo com a idade já é difundido há décadas (Davies et al., 1950).  Com a 

idade ocorre uma diminuição na massa e volume renal que está relacionado ao 

declínio do número de néfrons funcionantes. O fluxo sanguíneo renal diminui 

cerca de 10% por década com uma diminuição concomitante da taxa de filtração 

glomerular em cerca de 0.8 mL/min/ano após os 30 anos (Ng et al., 2011). 

Porém, são os maus hábitos de vida (tabagismo, obesidade, sedentarismo, uso 

crônico de anti-inflamatórios, maus hábitos alimentares) e as doenças crônicas 

que realmente contribuem para a perpetuação da DRC em nosso meio. As 

principais causas conhecidas de perda de função renal no Brasil são: 

Hipertensão arterial sistêmica (35%), Diabetes Mellitus (28,5%) e 

glomerulonefrites (11,5%) (Comunicado da Sociedade Brasileira de Nefrologia 

em comemoração ao dia mundial do rim em 14/03/2013). 

 Tratando-se de envelhecimento bem-sucedido, é importante salientar que 

o grande foco de cuidado na DRC está em prevenir e diminuir a sua progressão. 

Existem diversos instrumentos que utilizamos para se estimar o clearence de 

creatinina dos pacientes na prática clínica. A busca ativa pelo cálculo do 

clearence nas consultas de rotina dos idosos pode ser uma forma de auxílio na 

prevenção e investigação do declínio da função renal no idoso. As variáveis 

clínicas utilizadas para o cálculo são simples e incluem peso, idade, valor da 

creatinina e raça. Entre os diversos métodos de aferição do clearence de 
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cretatinina, a fórmula do Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration 

(CKD-EPI) parece ser o ideal para a população idosa (David-Neto et al., 2016). 

Mas temos outros instrumentos bastante utilizados em idosos na prática clínica 

como o Modification of Diet in Renal Disease Study (MDRD) (Levey et al., 2009). 

 Fazendo isso evitaremos o estágio final da DRC e todas as suas complicações, 

como aquelas secundárias aos sintomas urêmicos por exemplo. Outros objetivos 

importantes do tratamento do idoso com DRC envolvem um adequado controle 

metabólico (glicêmico, anemia, nutrição, doença mineral óssea) e das 

complicações vasculares (controle de hipertensão e demais riscos 

cardiovasculares) com especial atenção a manutenção da funcionalidade e 

questões psicossociais (Ng et al., 2011).  

 

 

1.3 Decisão terapêutica no Idoso com doença renal crônica 
 

 

 As difíceis decisões com relação a escolha de terapia de substituição renal 

(TSR) do estágio final da DRC são as que conferem os maiores desafios no 

cuidado do Idoso com esta patologia. 

 A incidência de idosos em diálise vem crescendo de maneira muito clara 

nas últimas décadas. Entre 1996 e 2003 foi notado nos EUA um aumento 

ajustado pela idade de 57% na incidência de octagenários e nonagenários em 

diálise (Kurella et al., 2007). No Brasil, o Censo Brasileiro de Diálise 2009-2018 

(Neves et al., 2020) reforça esse aumento e enfatiza a necessidade de melhor 

planejamento de cuidados do idoso nesta condição. A diálise se tornou a escolha 

de tratamento padrão para o idoso em estágio final da DRC nos países em 

desenvolvimento em detrimento do tratamento conservador (Thorsteinsdottir et 

al., 2013). Apesar desta tendência, a expectativa de vida de um idoso nos EUA 

que começa a dialisar após os 80 anos é de apenas 16 meses (Kurella et al., 

2007) e tende a diminuir com o aumento da idade de início de diálise. Apesar 

desta realidade, existe uma pequena parcela desses idosos que pode dialisar 

por anos (Tonelli et al., 2014). É importante compreendermos esta 

heterogeneidade de desfechos para podermos oferecer as melhores escolhas 

aos pacientes e familiares. Funcionalidade baixa e maior número de 
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comorbidades em idosos que iniciam diálise estão associados a piores 

desfechos como mortalidade e perda funcional adicional (Kurella et al, 2009). Por 

outro lado, alguns estudos mostram que a qualidade de vida entre idosos 

selecionados que se encontram em diálise parece ser razoável e se mantém 

estável no decorrer do tempo mesmo diante de um alto número de comorbidades 

(Lamping et al., 2000; Unruh et al., 2008). Analisando esses dados, concluímos 

que a diálise pode ser uma alternativa viável para pacientes bem-informados, 

especialmente com poucas morbidades e boa funcionalidade. Porém os 

péssimos desfechos vivenciados por aqueles com mais comorbidades e com 

funcionalidade comprometida deixa claro que a diálise não atende a todos os 

perfis de idosos em estágio final da DRC. Um bom julgamento clínico e 

comunicação cuidadosa tornam-se essenciais na tomada de decisão para o 

tratamento enquanto a população geral continua a envelhecer (Tonelli et al., 

2014). 

 Alguns dados da Espanha mostram que nos idosos em estágio final da 

DRC na faixa dos 65-74 anos a decisão pela TSR é quase que igualmente 

dividida entre diálise (hemodiálise ou peritoneal) e transplante renal. Porém 

acima dos 75 anos a diálise é a forma mais comum de TSR (Informe de diálisis 

y transplante de 2016. Avaialable in: www.senefro.org).  

Outra modalidade terapêutica que deve ser considerada pelos pacientes 

com DRC é o tratamento conservador máximo, que foca em medidas que 

diminuem a progressão da DRC (utilizando drogas antiproteinúricas e evitando 

nefrotoxicidade) assim como tratamento médico para as complicações 

associadas a DRC (anemia, acidose metabólica, alterações do metabolismo 

mineral ósseo) com exceção da purificação das toxinas urêmicas. O tratamento 

conservador está sendo cada vez mais utilizado na prática clínica. O fato de os 

dados estatísticos não estarem centralizados dificultam o compartilhamento das 

experiências individuais de cada centro e o estabelecimento de uma conduta 

uniforme para toda comunidade médica (Benito et al., 2019). A escolha pela 

diálise em relação ao tratamento conservador máximo pode implicar em maior 

sobrevida para quem escolhe diálise quando analisamos os idosos maiores de 

65 anos (Carson et al., 2009). Porém quando comparamos a qualidade de vida 

entre grupo de pacientes idosos que optaram por diálise em relação a grupo que 

optou pelo tratamento conservador máximo houve apenas discreto relato de 
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melhor qualidade de vida entre os idosos em diálise com queda discreta de 

qualidade de vida entre os de tratamento conservador. Associado a este fato, os 

idosos em diálise internaram duas vezes mais que o grupo conservador no 

período avaliado de doze meses (Loon et al., 2019). Já entre os maiores de 80 

anos não houve diferença de sobrevida entre os grupos (Verbene et al., 2016), 

o que mostra que a escolha pelo tratamento conservador máximo pode 

beneficiar os idosos acima dos 80 anos especialmente aqueles mais frágeis, com 

mais comorbidades e maior perda funcional. 

 Se por um lado múltiplas opções terapêuticas são uma vantagem ao 

paciente em estágio final da DRC, temos que salientar que a ausência de um 

planejamento de tratamento avançado cuidadoso e precoce pode gerar 

angústias na tomada de decisão, especialmente se o estágio de DRC exige uma 

tomada de decisão mais urgente. No momento desta decisão, além de levarmos 

em consideração as competências técnicas, conhecimento e experiência da 

equipe médica, é importante respeitar princípios éticos do paciente como 

autonomia, beneficência e não maleficência, assim como os princípios da justiça 

afim de atingir uma decisão conjunta (Moss et al., 2011). Evidências atuais 

sugerem que a decisão de iniciar a diálise é frequentemente uma indicação 

médica sem uma decisão conjunta que leve em consideração as preferências do 

paciente (Berger et al., 2012). A consequência é o arrependimento dos pacientes 

pela escolha da diálise, como mostra um estudo de Davidson, que chegou a 

valores de 61% (Davidson et al, 2013). 

 Dentre os elementos chave no processo de decisão do tratamento de 

idosos em estágio final da DRC, reforço a inclusão de uma avaliação 

multidimensional como a AGA (Berger et al., 2012; Koncicki et al., 2013; Hall et 

al., 2016; Stuck et al., 1993). Partindo dela, poderemos avaliar questões 

essenciais como por exemplo a funcionalidade, status cognitivo, presença de 

fragilidade, estado nutricional, comorbidades, polifarmácia e doenças do humor. 

A análise desses parâmetros, juntamente com as preferências do paciente em 

relação a sua qualidade de vida, irá nos ajudar a tomar as melhores decisões 

terapêuticas. 

 É diante deste espectro de difíceis decisões que o transplante renal surge 

como mais uma alternativa a ser considerada ao idoso com DRC em estágio 

final.  
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 O número de transplantes renais em idosos cresce continuamente nas 

últimas duas décadas e já é fato que a idade isoladamente não deve ser uma 

contraindicação ao procedimento (Tonelli et al., 2014). A taxa de transplantes 

renais por ano nos EUA, na faixa etária maior de 65 anos, saltou de 423 para 

2947 entre os anos de 1992 e 2012. Esses números em 1992 representavam 

4,2% dos transplantes renais realizados e passou a 17,2% em 2012. Na Europa, 

apesar dos dados serem mais escassos a proporção de transplantados renais 

de doadores falecidos maiores de 65 anos passou de 3,6% em 1991 para 19,7% 

em 2007. (Sorensen et al., 2015). No Brasil não temos dados claros sobre o 

número de transplantes realizados em idosos, apenas publicações de 

experiências de centros isolados (Orlandi et al., 2015). Sabemos que o número 

de idosos acima de 60 anos que fazem diálise tem aumentado muito, mas 

apenas uma pequena parcela deles acaba inscrito na fila de transplante. Apesar 

da sobrevida de um idoso transplantado renal ser menor em comparação ao 

jovem, o procedimento é seguro e a sobrevida do enxerto a longo prazo 

satisfatória (Vivas et al., 1992).  

 Apesar destes dados positivos, os idosos em estágio final da DRC 

possuem mais contraindicações absolutas e relativas ao transplante e menor 

chance de serem colocados na lista de espera (Tonelli et al., 2014). Além disso, 

existe uma controvérsia que se justifica pela escassa disponibilidade de órgãos 

associada a uma expectativa de vida baixa nesta população. A escassa doação 

de órgãos e o envelhecimento populacional acompanhado do aumento da 

população com DRC traz grandes desafios como por exemplo encontrar o 

equilíbrio entre garantir a alocação de órgãos para aqueles que mais de 

beneficiam evitando a discriminação (Ng et al., 2011).  

 Os bons resultados do transplante renal no idoso e o aumento da 

demanda por rim de doadores falecidos devido as enormes listas de espera 

fizeram com fosse criado o doador com critérios expandidos (ECD) em 2005 

(Merion et al., 2005). Este critério sugere que rins de idosos falecidos com mais 

de 60 anos ou com 50-59 anos com pelos menos 2 dos seguintes 3 critérios 

(História de hipertensão, AVC como causa da morte e creatinina final no valor de 

1,5 mg/dL) possam ser elegíveis a doação. 

 Para o candidato certo, o transplante renal implica em economia com 

saúde, maior sobrevida e melhor qualidade de vida em comparação ao paciente 
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em diálise (Wolfe et al., 1999; Simmons et al., 1990; Axelrod et al., 2018). 

Diversos estudos entre idosos mostraram, inclusive naqueles com mais de 75 

anos, benefício na realização do transplante renal (Johnson et al., 2000; Oniscu 

et al., 2004; Fabrizii et al., 2004; Savoye et al., 2007; Gill et al., 2013; Lloveras et 

al., 2015; Herrero et al., 2003). Estes benefícios foram mantidos quando os 

idosos receberam rins de ECD e naqueles com comorbidades significativas 

incluindo diabetes (Rao et al., 2007). 

A sobrevida do paciente idoso transplantado e do enxerto renal é menor 

do que o paciente jovem na mesma condição (Wolfe et al., 1999). A principal 

causa de perda de enxerto entre os idosos é morte com rim funcionante. Perda 

de enxerto é o termo que utilizamos para dizer que o rim transplantado não 

consegue manter a homeostase do organismo. Outras causas de perda de 

enxerto são nefropatia crônica do enxerto, não função primária (primary non 

function) e rejeição aguda (Orlandi et al., 2015). A nefropatia crônica do 

aloenxerto refere-se à insuficiência ou falência do enxerto maior ou igual a 3 

meses após o transplante. A maioria dos casos é atribuível a causas como 

toxicidade dos imunossupressores da família dos inibidores da calcineurina, 

nefropatia diabética ou hipertensiva ou infecção pelo poliomavírus tipo 1. A não 

função primária ocorre quando o enxerto não funciona no pós-operatório e pode 

ter uma variação que é a função retardada do enxerto, quando ele acaba por 

funcionar tardiamente (normalmente alguns dias após o transplante). Na 

maioria das vezes isso ocorre por problemas relacionados a intercorrências 

perioperatórias ou distúrbios de isquemia do aloenxerto. A rejeição aguda é 

uma reação imunomediada por células T ao complexo de histocompatibilidade 

do aloenxerto. Para solucioná-la é importante acentuarmos as medidas de 

imunossupressão que inclui a pulsoterapia com corticóides. A morte com rim 

funcionante, ou seja, aquela que aconteceu independentemente do enxerto, 

normalmente acontece devido a doença cardiovascular, infecção ou câncer 

(Karim et al., 2014; Kauffman et al., 2007; Faravardeh et al., 2013). Apesar da 

idade do receptor ser um importante fator de risco para a perda do enxerto, é a 

mortalidade dele que acaba sendo o fator determinante (Oniscu et al., 2004). 

Dados recentes confirmam o benefício do transplante com rins de maior risco, 

assim definidos como maior índice de perfil de doador de rim (KDPI) para 

receptores maiores de 60 anos (Jay et al., 2017). Este índice foi criado na 
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tentativa de auxiliar na adequada alocação do rim conforme a longevidade 

estimada do receptor e já é utilizado pelos EUA desde 2014 para auxílio na 

escolha dos pacientes em lista. Assim, pacientes com maior longevidade 

estimada receberiam um rim com o índice menor de 20%. Já aqueles com índice 

maior que 80% seriam equivalentes ao rim de ECD e, portanto, de mais alto 

risco. 
 Estudo pareado entre receptores jovens e idosos que receberam rim do 

mesmo doador reforçou que a sobrevida do paciente idoso e do enxerto alocado 

nele a longo prazo realmente é menor do que no indivíduo jovem. Porém muitos 

idosos falecem com enxerto funcionante o que demonstra que a sobrevida do 

enxerto sem contar a morte com rim funcionante é igual entre jovens e idosos 

(Jankowska et al., 2021).  

 Enquanto estudos mostram que a mortalidade perioperatória entre 

receptores maiores de 65 anos está fortemente relacionada não apenas com as 

condições clínicas e de comorbidades do receptor, mas também com o tipo do 

rim doado (Gill et al., 2013). Este dado reforça que a morbidade e mortalidade 

perioperatória não deveriam ser consideradas barreiras para o transplante renal 

em idosos especialmente porque a mortalidade associada a diálise continua 

sendo demasiadamente alta na prática clínica. Além disso, a doença 

cardiovascular permanece sendo a líder em causa de morte no período pós 

transplante em todos os grupos etários, jovens ou idosos (Jankowska et al., 

2021). 

 

 

1.4 Imunossenescência e imunossupressão na população idosa 
transplantada renal.  

 
 

 Diante de um aumento no número de transplantes renais em idosos, ainda 

existem muitas incertezas com relação ao manejo e a melhor imunossupressão 

a ser oferecida aos receptores idosos. Isso se deve a ausência de estudos 

prospectivos multicêntricos randomizados avaliando agentes 

imunossupressores em receptores idosos, que usualmente costumam ser 

excluídos (Blosser et al., 2011). Dessa forma os dados de seguimento acabam 
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sendo obtidos de relato de casos e análises retrospectivas (Cheungpasitporn et 

al., 2021). 

 Muitas são as variáveis que influenciam na escolha do imunossupressor 

(IS). O processo de envelhecimento e suas mudanças já deixam o idoso mais 

vulnerável às drogas imunossupressoras (Montero et al., 2016).  

 O processo de imunossenescência envolve uma série de modificações do 

sistema imune induzidas pela idade que são primariamente caracterizadas por 

uma resposta imune disfuncional (Sato et al., 2019). Esta afeta todos os 

compartimentos imunes, especialmente na manifestação fenotípica e funções 

dos componentes de células T CD4+ e CD8+ e menos frequentemente nos 

componentes do sistema imune inato (Cheungpasitporn et al., 2021). 

Observamos também alterações da função imunológica celular que é manifesta 

nos idosos através do aumento da suscetibilidade a infecções pós transplante 

renal. Estes indivíduos mostram um aumento significativo das células T 

imunossenescentes (Schaenman et al., 2018). As respostas de anticorpos 

também diminuem com a idade levando ao aumento de frequência e gravidade 

das infecções e redução do efeito protetor de vacinação e da duração desta 

proteção (Frasca et al., 2020). A diminuição da capacidade dos idosos em 

produzir anticorpos de alta proteção contra agentes infecciosos resulta de uma 

combinação de fatores nas células T, células B e outras células do sistema 

imunológico.  

Aliado a imunossenescência temos no processo de envelhecimento o 

conceito de inflammaging que vem sendo muito estudado e pode ter uma 

influência importante na imunidade do idoso especialmente quando falamos do 

transplanta renal. Este fenômeno resulta em inflamação sistêmica de forma leve 

e crônica caracterizada por aumento na produção de citocinas pró-inflamatórias 

(IL-6, IL-1b, TNFa e IFNg (Mo et al., 2003). Podemos encontrar altos níveis de 

marcadores pró-inflamatórios mesmo na ausência de doenças clinicamente 

ativas (Ferrucci et al., 2010). Este estado inflamatório contribui para disfunção 

metabólica, aumento da resistência insulínica e dos riscos de morbidade e 

mortalidade no idoso. Muitas doenças crônicas comuns no processo de 

envelhecimento como Doença de Alzheimer (DA), artrite reumatoide, doença 

arterial coronariana, diabetes tipo 2, osteoporose e a síndrome da fragilidade 

parecem ter a inflammaging como importante aspecto de suas patogêneses. A 
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desnutrição, muito comum nos idosos, também contribui para uma resposta 

imune deficiente pois afeta diretamente a função das células T (Lesourd et al., 

1997). 

 No caso do transplante renal, como a imunossenescência interfere na 

função da célula T e sua diferenciação, existe um impacto desta alteração na 

rejeição e tolerância do enxerto. Mas ainda não temos todas as respostas para 

avaliar o impacto da imunossenescência em idosos transplantados renais no que 

diz respeito a indução de tolerância, rejeição, infecção e malignidades (Martins 

et al., 2014). 

 O risco reduzido de rejeição celular aguda observada nos idosos é 

consistente com a involução tímica e limitação do repertório de receptores de 

células T (Colvin et al., 2017). Porém essa alteração associada a resposta 

humoral deficitária dos idosos e frequência reduzida de células T ingênuas 

resulta em defesa deficiente contra tumores, infecções e menor resposta vacinal 

(de Bourcy et al., 2017). Além disso, estudos mostraram que o aumento da idade 

dos receptores parece reduzir a reatividade imune humoral contra anticorpos 

específicos dos doadores quando comparados as crianças (von Moos et al., 

2019). Todas essas informações mostram como o aumento no conhecimento 

sobre a imunidade no envelhecimento e a resposta imune no transplante renal 

podem ajudar a criar estratégias individualizadas de imunossupressão afim de 

obtermos os melhores desfechos a essa população. 

 Idosos transplantados renais possuem menor taxa de rejeição aguda do 

que os jovens e os efeitos adversos aos imunossupressores são muito mais 

frequentes. Entre eles podemos descrever os efeitos gastrointestinais ou 

leucopenia relacionado a classe do ácido micofenólico (MPA), hipertrofia 

gengival, hirsutismo e tremores com os inibidores da calcineurina (CNI- tacrolimo 

e ciclosporina são os exemplos mais utilizados) hipertensão, hiperglicemia, 

dislipidemia, aumento do risco de infecção, obesidade, catarata, miopatia, 

alteração do metabolismo ósseo, problemas dermatológicos e aparência 

cushingóide com os corticosteróides (Montero et al., 2016). Interessante pontuar 

que na população mais frágil, a mortalidade cardiovascular se constitui em um 

fator mais limitante de sobrevida dos receptores do que os fatores imunológicos 

(Legendre et al., 2012). Provavelmente isso se deve pelo fato de, na fragilidade, 
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os mecanismos de inflammaging estão mais acentuados e com isso, o risco 

cardiovascular é sobremaneira aumentado. 

 A redução das drogas imunossupressoras leva a um menor risco 

cardiovascular, menor efeito adverso as drogas, economia nos custos e melhora 

a sobrevida do enxerto. Receptores maiores que 60 anos tem maior risco de 

disfunção de enxerto devido a maior suscetibilidade ao estresse oxidativo e a 

toxicidade dos CNI, que exacerbam a piora da função renal observada no 

envelhecimento normal (Pratschke et al., 2009; Rigotti et al., 2009; Epstein et al., 

1996). Além disso, os idosos tendem a receber um rim ECD, que normalmente 

tem origem em um doador que faleceu do coração ou que apresentou longo 

período de isquemia, tudo isso pode amplificar as alterações senescentes do 

enxerto e aumentar os episódios de rejeição aguda (Montero et al., 2016). 

 Algumas considerações devido a alterações próprias do envelhecimento 

e a farmacocinética das drogas imunossupressoras no organismo idoso 

transplantado renal são importantes de serem salientadas. Podemos citar o 

alentecimento no esvaziamento gástrico, função motora gastrointestinal 

prejudicada, mudanças na absorção e distribuição das drogas pelo organismo, 

diminuição da circulação esplâncnica, diminuição da capacidade de ligações 

proteicas e diminuição da circulação hepática, com alterações do metabolismo e 

excreção (Danovitch et al., 2007). Drogas lipofílicas como os CNI e os Inibidores 

do alvo da rapamicina em mamíferos (mTORi) acabam tendo maior volume de 

distribuição devido ao aumento proporcional de gordura nos organismos idosos 

(Saxena et al., 2009). A redução das ligações proteicas aumenta a concentração 

de formas livres das drogas. Além disso, ocorre a diminuição da albumina que 

se liga a drogas ácidas e o aumento de alfa 1 glicoproteína ácida que se liga a 

drogas básicas. Tacrolimo (TAC) e MPA são compostos que se ligam fortemente 

a albumina. Dessa forma a hipoalbuminemia, que muitas vezes está presente no 

organismo idoso frágil e desnutrido, pode aumentar a exposição farmacológica 

dessas drogas, especialmente o MPA (Nowak et al., 1995). 

 O envelhecimento está associado a uma diminuição do clearence renal e 

hepático das drogas, especialmente a via hepática que se dá através das 

enzimas do citocromo P450 (Danovitch et al., 2007; Klotz et al., 2009). Isto 

resulta em aumento dos níveis plasmáticos de CNI, mTORi e corticosteroides. 

Além disso, os idosos transplantados renais frequentemente necessitam de 
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regimes de polifarmácia para tratar suas comorbidades ocasionando interações 

entre essas drogas e os imunossupressores (Danovitch et al., 2007; Kinirons et 

al., 2004). 

 Os mTORi representado pelo Everolimo (EVL) pertencem a uma classe 

recente de IS que possuem várias características que podem ser identificadas 

como promissoras para a população idosa transplantada. Além de seu efeito IS, 

estas drogas possuem um efeito antiviral (Vigano et al., 2010; Liacini et al., 

2010), anti-proliferação de células neoplásicas, diminuem produção de vasos 

sanguíneos tumorais, diminuem a hipertrofia muscular cardíaca (Paoletti et al., 

2008), diminuiem as re-estenoses coronarianas e são recentemente 

reconhecidas como potenciais redutoras do envelhecimento celular (Huber et al., 

2011). Apesar de os estudos que mostram esses benefícios terem sido 

inicialmente feitos com outras drogas desta classe como rapamicina e sirolimo e 

nem sempre utilizados no transplante renal, hoje já podemos considerar uma 

alternativa viável a ser implementada na busca pela imunossupressão ideal e 

vem sendo utilizada como alternativa na imunossupressão especialmente do 

paciente idoso com diversas combinações ainda em estudo (Su et al., 2014). 

Estas drogas tem um efeito paradoxal, ao mesmo tempo diminuindo a resposta 

a aloantígenos e permitido a resposta citotóxica a novos antígenos como vírus e 

vacinas (Araki et al., 2009; Turner et al., 2009). No entanto, sua utilização 

solitária (sem CNI) em populações mais jovens leva a uma incidência maior de 

Reações Adversas (RA). Por este motivo, a população idosa com reconhecida 

redução do risco imunológico de RA, e frequentemente multimórbida, pode 

eventualmente beneficiar-se da utilização dos mTORi. 

Estudos mostraram que o uso de indução com Timoglobulina (ATG) 

seguida de micofenolato de mofetila (MMF) e esteróides sem o uso de CNIs, em 

população idosa, foi seguida de elevada taxa de rejeição (53%), não diminuição 

da taxa de função retardada do enxerto (FRE) (44.6%) e sobrevida do enxerto 

em 1 e 2 anos apenas razoável 89.3% e 76.8%, respectivamente (Guba et al., 

2008).  A associação de mTORi, e MMF acompanhada do uso de ATG, 

frequentemente é acompanhada de leucopenia e anemia que muitas vezes 

necessitam redução dos níveis destas duas drogas. 

 A associação de mTORi com níveis baixos de ciclosporina (CyA) está 

associada a uma maior nefrotoxicidade da CyA. Com TAC, a competição intra-
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celular pela ligação a FK-BP12, fundamental para a ação de ambas drogas, 

requer níveis mais baixos de TAC. Na proteção contra a infecção por Polioma 

vírus, por exemplo, a utilização de níveis maiores que 4 ng/ml de TAC, bloqueia 

o efeito dos mTORi na proliferação viral (van Rossum et al., 2009).  O estudo 

Symphony (Ekberg et al., 2009) e o estudo MoDIFY (Pereira et al., 2005) 

mostraram que a associação de níveis baixos de TAC associados a MMF permite 

boa função renal sem aumentar os riscos de RA. Esta associação é bem 

documentada em outras populações de transplante renal (van Rossum et al., 

2009; Van Gurp et al., 2010; Hamdy et al., 2005; Ciancio et al., 2004), mas não 

em idosos. Os idosos necessitam de doses mais baixas de TAC em relação aos 

jovens devido ao baixo clearence de TAC (Davi-Neto et al., 2017). 

 Necessitamos de mais estudos para estabelecer a melhor combinação de 

imunossupressores para a população idosa transplantada renal. A sugestão de 

novas possibilidades de imunossupressão deve obedecer a critérios rígidos de 

segurança em estudos bem controlados. 

  

 

1.5 Comorbidade, fragilidade e prejuízo cognitivo em idosos 
transplantados renais.  
 

 
 É fato que a expectativa de vida nos transplantados renais idosos é menor 

quando comparado aos jovens. Os idosos também possuem maior prevalência 

de comorbidades, maior gravidade de doenças e são acompanhados de pior 

funcionalidade (Ponticelli et al., 2014; Segall et al., 2016) quando comparados 

aos seus pares jovens. Além disso, este conjunto de condições clínicas fazem 

com que os idosos tenham maior risco pré-operatório e acabem enfrentando 

maior incidência de complicações pós-operatórias e consequentemente com 

uma recuperação e reabilitação mais lenta (Barba et al., 2013) apesar de estudos 

pontuais questionarem este risco perioperatório (Blosser et al., 2011). 

 A avaliação das múltiplas doenças frequentemente presentes nos 

pacientes idosos transplantados renais têm sido feita através da aplicação do 

índice de comorbidades de Charlson. Esta, que é a escala mais utilizada na 

prática clínica e em pesquisa no mundo, leva em consideração 19 condições 
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mórbidas e oferece uma pontuação ponderada que pode ser utilizada para 

predizer desfechos de curto e longo prazo, tais como funcionalidade, duração de 

hospitalização e taxa de mortalidade (Charlson et al., 1987). Apesar de os dados 

na literatura que falam sobre a capacidade do índice de Charlson em predizer 

desfechos graves no paciente transplantado renal idoso serem bastante 

heterogêneos parece existir uma tendência em se associar altos valores na 

escala com desfechos graves como diminuição da sobrevida pós transplante 

especialmente em pacientes que receberam rim de doadores falecidos (Wu et 

al., 2008), altas taxas de mortalidade precoce em idosos transplantados renais 

recentes (Kauffman et al., 2007) e associação com menor sobrevida do paciente 

e do enxerto além de alto fator de risco para complicações graves pós 

transplante renal. Por outro lado, a perda do enxerto nem sempre se mostrou 

como um impacto negativo no prognóstico e uma porcentagem significativa dos 

idosos pode falecer com o enxerto funcionante (Pravisani et al., 2020). Este fato 

associado a questão de a idade cronológica não estar necessariamente 

relacionada a um aumento do risco de complicações ou perda do enxerto reforça 

a tese de que a escolha pelo transplante não é simples e deve ser decidida após 

análise criteriosa de múltiplas variáveis.  

 A fragilidade, termo muito associado ao idoso com múltiplas 

comorbidades, representa uma síndrome multidimensional de diminuição da 

reserva funcional causando aumento de vulnerabilidade a fatores estressores de 

saúde ocasionando desfechos ruins como imobilidade, dependência e morte 

(Fried et al., 2001). Ela tem sido muito estudada nos idosos com DRC e 

candidatos ao transplante, além dos idosos que já transplantaram. O 

reconhecimento da fragilidade na população idosa com DRC tem auxiliado na 

escolha do melhor tratamento possível para este indivíduo.  

 Pacientes considerados frágeis no momento do transplante renal tem 

risco muito maior de mortalidade quando comparado aos não frágeis 

independente da idade (McAdams-DeMarco et al., 2015; Garonzik-Wang et al., 

2012). A fragilidade também tem associação com aumento substancial do risco 

de atraso na função do enxerto na primeira semana pós-transplante e aumento 

da taxa de morbidade e readmissões hospitalares no primeiro mês após cirurgia 

(McAdams-DeMarco et al., 2013). Os transplantados renais frágeis são mais 

suscetíveis a eventos adversos relacionados a drogas (Gandolfini et al., 2019) e 
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declínio cognitivo a médio prazo (Chu et al., 2019). Apesar do atual 

conhecimento do papel da fragilidade no pré e pós transplante renal de idosos, 

não existe consenso de qual instrumento deveria ser utilizado como padrão para 

se considerar um candidato apto ou não ao transplante renal (Ponticelli et al., 

2014).  

 Devido ao aumento da sobrevida dos idosos transplantados renais com 

enxertos funcionantes, condições comumente relacionadas ao envelhecimento 

merecem especial atenção nessa população (McAdams-DeMarco et al., 2017). 

As demências, estado persistente e progressivo de perda cognitiva com impacto 

funcional, são a causa líder no mundo em incapacidade e dependência (Sousa 

et al., 2009; Harwood et al., 2004), com a Doença de Alzheimer (DA) 

representando cerca de 50-56% de todos os quadros demenciais (Querfurth et 

al., 2010). O aumento da expectativa de vida implica em aumento exponencial 

da prevalência e custo da demência (Sousa et al., 2009), o que justifica, entre 

outras motivações, uma especial atenção ao desenvolvimento de demência na 

população idosa transplantada renal. Assim como a demência é conhecidamente 

uma complicação do estágio final da DRC (Kurella et al., 2011), o idoso 

transplantado renal também tem um risco maior no desenvolvimento de 

demência e especificamente de DA quando comparado a população em geral 

(McAdams-DeMarco et al., 2017). Os idosos além disso são mais suscetíveis a 

efeitos adversos neurológicos das drogas IS (DiMartini et al, 2008), 

especialmente o TAC e corticosteroides (Mattarozzi et al., 2012). Estudo recente 

mostra que a manutenção de regimes imunossupressores livres de CNI podem 

reduzir o risco de demência em transplantados renais (McAdams-DeMarco et al., 

2017). O mesmo estudo mostra que idosos que desenvolvem demência ou DA 

após o transplante estão sob risco aumentado de perda de enxerto, de morte 

com enxerto funcionante e de mortalidade em relação a mesma população não 

demenciada. O efeito da demência na perda do enxerto parece ser mais forte 

em diabéticos. Dados interessantes mostram que condições geriátricas como 

fragilidade, quedas, comprometimento cognitivo, demência e altas taxas de 

reospitalizações que claramente pioram durante a diálise, podem melhorar após 

transplante renal (McAdams-DeMarco et al., 2015; Rebollo et al., 2001). Ainda 

não temos todas as respostas para as dúvidas relacionadas a incidência de 

demência na população idosa transplantada renal. Mais estudos podem 
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esclarecer melhor importantes pontos como o impacto do imunossupressor e do 

próprio transplante na cognição dos idosos transplantados renais. 

 

 

1.6 Avaliação Geriátrica Ampla em idosos transplantados renais. 
 

 

 O aumento do número de pacientes idosos que são submetidos a 

transplantes renal nos mostrou uma nova realidade. Sendo assim, uma melhor 

avaliação destes pacientes diante de um procedimento tão complexo se faz 

necessário também sob um olhar geriátrico.  

A AGA é um instrumento já difundido no meio médico geriátrico e pode 

ser aplicado em diversas circunstâncias, desde pacientes internados (Elis et al., 

2011; Craen et al., 2010), ambulatoriais (Liu et al., 2012; Parlevlliet et al., 2012; 

Lucchetti et al., 2011) e domiciliares (Liu et al., 2012). Pode ser utilizada para 

especificar problemas potencialmente modificáveis e condições geriátricas que 

diminuem a qualidade de vida e que são facilmente perdidas se não forem 

antecipadamente diagnosticadas (Craen et al., 2010). A AGA aumenta a chance 

dos pacientes idosos terem alta domiciliar após admissão em emergência 

médica e muitos experimentam melhora do funcionamento cognitivo, 

especialmente quando aplicada em enfermarias geriátricas (Liu et al., 2012). 

Além disso, a sua aplicação parece estar associada à redução de custos quando 

comparados aos cuidados médicos habituais (Parlevlliet et al., 2012). Dados 

revelam que a sua aplicação em uma população de pacientes com 60 anos ou 

mais descobriu, em média, seis problemas médicos antes desconhecidos pelos 

médicos generalistas (Lucchetti et al., 2011).  

A AGA é uma avaliação médica ampla na qual atentamos para as 

síndromes geriátricas além dos dados médicos habitualmente coletados em uma 

anamnese padrão. A AGA e a avaliação geriátrica habitual se complementam e 

não são excludentes. 

O comprometimento funcional e cognitivo e a fragilidade são muito 

prevalentes e estão muito associados a resultados adversos na saúde do 

paciente idoso em estágio final da DRC. Como funcionalidade, cognição e 

fragilidade são apenas parte da AGA, a inclusão de mais medidas geriátricas 
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nesta avaliação pode ajudar muito na estratificação de risco do paciente 

candidato a TSR. Ao mesmo tempo, a AGA pode servir de instrumento para 

tomada de decisão compartilhada sobre os próximos passos do tratamento, seja 

ele conservador ou não, criando uma expectativa mais real para as famílias 

sobre as possibilidades viáveis e seus riscos (Kallenberg et al., 2016). 

Van Loon et al (2019) avaliaram a associação de condições geriátricas 

(atividade básica de vida diária, avaliação do humor, nutrição, fragilidade, 

cognição, mobilidade e comorbidades) com risco de mortalidade e risco de 

hospitalização precoce em idosos iniciando diálise, mostrando que pacientes 

frágeis, depressivos e com perda de funcionalidade tiveram maior risco de 

mortalidade e internação enquanto a má nutrição foi associada somente a 

aumento de mortalidade. A avaliação de condições geriátricas isoladas no 

paciente neste estágio de função renal somente reforça o quanto a aplicação da 

AGA pode contribuir neste cuidado e difícil decisão terapêutica do idoso em 

estágio final da DRC. O idoso que vai iniciar diálise experimenta pior morbidade 

e mortalidade em relação aos seus pares com tratamento conservador. 

Apresentam declínio progressivo da funcionalidade, maior risco de 

hospitalização e maior necessidade de institucionalização. A aplicação 

sistemática da AGA parece transformar o declínio funcional do idoso em diálise 

de forma a aliviar a sua gravidade e prevalência (Hall et al., 2019)  

Ainda existe muitas oportunidades para a aplicação da AGA em pacientes 

idosos em estágio final da DRC. São poucos os estudos na literatura e está muito 

claro que a avaliação pormenorizada das condições geriátricas do paciente pode 

ajudar na tomada de decisão sobre qual o tratamento ideal para cada indivíduo.  

Estudo de Campbell et al (2022) realizou avaliação geriátrica em idosos 

com DRC em estágio final coordenada por equipe multidisciplinar dividida em 

cinco domínios (anamnese e comorbidades, cognição, funcionalidade, 

velocidade de marcha e suporte social) mostrando o seu valor no processo de 

programação do transplante renal auxiliando na escolha dos candidatos ideais.  

Estudo retrospectivo observacional realizado por Novais et al ( Novais et 

al., 2021) mostrou que a incorporação da AGA (comorbidades, cognição, humor, 

estado nutricional, funcionalidade, condição física, fragilidade e polifarmácia) no 

processo de avaliação pré-transplante do idoso em estágio final de DRC é 

essencial para o entendimento do impacto das disfunções geriátricas e para 
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auxiliar na tomada de decisão do tratamento ideal considerando intervenções 

perioperatórias que possam melhorar os resultados do transplante. Porém este 

estudo reforça que pesquisas futuras que incluam seguimento longitudinal 

desses pacientes são essenciais na perspectiva dos pacientes e do sistema de 

saúde para a definição de quais idosos mais se beneficiam do transplante renal. 
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2 Hipótese do estudo 
 
 

 A  principal hipótese que motivou a realização deste estudo é que a 

associação Everolimo/ Tacrolimo (EVL/TAC), com TAC em baixas doses é tão 

eficaz como IS quanto a associação Micofenolato de sódio/ Tacrolimo 

(MPS/TAC)  para a população idosa, mas com perfil de segurança melhor pois 

apresenta baixa nefrotoxicidade e mielotoxicidade, permite o benefício dos 

mTORi na prevenção de infecções virais, ajuda a prevenir as doenças 

cardiovasculares, minimiza o risco de desenvolvimento de câncer e tem efeito 

de retardar envelhecimento celular, com possível efeito benéfico no desempenho 

cognitivo. Sendo assim, o tipo de imunossupressão pode significar diferenças 

em desfechos centrados no paciente, como sobrevida do enxerto, mortalidade, 

cognição, depressão, fragilidade e funcionalidade.   
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3 Objetivos 
 
 

3.1 Objetivo geral  
 
 

• Comparar o efeito de dois esquemas de imunossupressão: EVL/TAC 

(grupo Everolimo) vs. MPS/TAC (grupo controle) nos desfechos clínicos 

(condições geriátricas, perda do enxerto e sobrevida) de pacientes idosos 

durante cinco anos após transplante renal.  

 
 

3.2 Objetivos específicos  
 
 
• Comparar a performance nas escalas de comorbidade, cognição, 

sintomas depressivos, funcionalidade e fragilidade conforme o esquema 

imunossupressor indicado no início do estudo (grupo Everolimo vs. grupo 

controle).    

• Investigar a incidência de complicações clínicas: infecções 

potencialmente graves (definidas como aquelas que geraram internação), 

acidente vascular cerebral, rejeição ao transplante e perda do enxerto) durante 

cinco anos após o transplante renal no grupo Everolimo vs. grupo controle. 

• Analisar o efeito do regime imunossupressor na evolução dos valores 

anuais de hemoglobina sérica e clearance de creatinina (biomarcadores 

relacionados à doença renal) durante cinco anos de seguimento. 

• Estimar diferenças em sobrevida durante cinco anos de seguimento de 

acordo com dois esquemas de imunossupressão propostos para transplante 

renal em idosos.  

• Avaliar o risco de morte e das outras complicações clínicas durante 

cinco anos de seguimento de acordo com o regime imunossupressor 

estabelecido na linha de base do estudo. 
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4 Métodos 

 
 

4.1 Desenho do Estudo 
 

 
 Trata-se de um estudo auxiliar a um ensaio clínico randomizado aberto e 

pragmático, denominado nEverOld (Renal Transplantation in the Elderly – 

http://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01631058). Essa pesquisa foi conduzida 

pelo Serviço de Transplante Renal do Hospital das Clínicas da Faculdade de 

Medicina da Universidade de São Paulo (HCFMUSP). Apesar do acrônimo 

nEverOld ter uma conotação que pode ser considerada equivocada do ponto de 

vista geriátrico como se as pessoas nunca envelhecessem, neste caso, o ponto 

de discussão seria tentarmos buscar a quebra do paradigma de que o 

transplante renal não deve ser desconsiderado apenas pela idade elevada do 

paciente visto que os seus benefícios são comprovados desde que aplicados ao 

indivíduo correto. A inclusão dos pacientes ocorreu no período de 2012 a 2017. 

Neste ensaio clínico os pacientes idosos foram chamados a participar do estudo 

antes da realização do transplante e ao aceitarem participar do mesmo foram 

randomizados em 2 grupos diferentes de esquema imunossupressor. No 

primeiro mês os pacientes transplantados receberam como terapia de indução 

ao transplante baixas doses de ATG seguido do uso de Prednisona, MPS e TAC 

(grupo controle). Ao final do primeiro mês os pacientes conforme a randomização 

prévia a realização do transplante ou permaneciam neste esquema 

imunossupressor ou mudaram para o esquema com Prednisona, EVL e TAC em 

baixas doses (grupo Everolimo). 

 Todas as decisões técnicas com relação a execução do transplante, 

avaliação médica pré-transplante, decisão com relação a entrada na fila de 

espera, o melhor momento de se introduzir os imunossupressores no pós-

transplante imediato, assim como a avaliação de eventuais efeitos adversos ao 

uso dos medicamentos IS ou o momento ideal de trocá-los e o diagnóstico de 

rejeição ficaram a cargo da equipe de Nefrologistas da equipe do Transplante 

Renal. 
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 Em parceria com o Serviço de Transplante Renal, houve a programação 

de acompanhamento geriátrico dos pacientes transplantados pelo Serviço de 

Geriatria do HCFMUSP. Esse acompanhamento ocorreu no Hospital Dia do 

HCFMUSP, localizado no 5º andar do Prédio dos Ambulatórios. Esse 

seguimento previu uma primeira avaliação com 1 mês de transplante renal e 

depois a cada 12 meses até completar 5 anos de seguimento. O objetivo do 

acompanhamento foi avaliar a ocorrência de síndromes geriátricas, através do 

uso de uma avaliação geriátrica ampla, de modo a complementar os dados 

levantados pelo Serviço de Transplante Renal.  

 

 

4.2 População 
 

 

 A integralidade da população idosa a ser transplantada no período do 

estudo foi convocada a participar do estudo nEverOld. Os Critérios de inclusão 

deste estudo foram: 

 - Todos os pacientes receptores de transplante renal de doador vivo ou 

falecido, do sexo masculino e feminino com idade maior ou igual a 60 anos, 

incluindo doadores com critérios expandidos (ECD); 

 - Pacientes que possuam Anticorpos Reativos contra Painel (PRA) pré-

transplante < 30%; 

 - Pacientes que consentiram em participar do estudo, assinando o termo 

de consentimento livre e esclarecido (TCLE) antes da cirurgia de transplante e 

outro termo antes do início do acompanhamento geriátrico. 

 Os Critérios de exclusão foram: 

 - Alergia a qualquer um dos medicamentos propostos; 

 - Pacientes com qualquer infecção ativa incluindo HBV, HCV e HIV. 

 Consequentemente, os participantes do estudo nEverOld foram 

convidados também a participar deste estudo auxiliar após assinatura de TCLE 

(Anexo 1).  
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4.3 Questões Éticas e Financiamento  
 

 O presente estudo foi aprovado na comissão de ética do Hospital das 

Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo sob o 

Certificado de Apresentação de Apreciação Ética (CAAE) 

00898312.4.0000.0068 e parecer número 499.999. Todos os pacientes incluídos 

foram informados sobre a finalidade e os benefícios e riscos do estudo e 

concordaram em assinar o termo de consentimento livre-esclarecido na primeira 

avaliação geriátrica realizada, este termo, diferente daquele assinado antes do 

transplante renal. Os riscos envolvidos aos pacientes neste estudo foram 

mínimos. Os custos básicos do projeto foram mínimos e financiados pelo núcleo 

de pesquisa do Serviço de Geriatria do Hospital das Clínicas da Faculdade de 

Medicina da Universidade de São Paulo.  

 

 

  4.4 Coleta de dados 
 

 

 O estudo em questão consistiu em um acompanhamento geriátrico 

protocolar dos pacientes transplantados que ocorreu com o seguinte formato: 

primeira avaliação com 30 dias após a realização do transplante e as demais 

avaliações foram realizadas ao fim de cada ano após o transplante renal até o 

fim do estudo (5 anos após transplante). Além dos atendimentos protocolares 

foram realizados atendimentos geriátricos extras especialmente no primeiro ano 

após o transplante e mais próximo ao procedimento com o objetivo de 

proporcionar um atendimento geriátrico de qualidade aos pacientes. A proposta 

desses atendimentos extras foi a de criar um vínculo com os pacientes 

especialmente no início do cuidado proporcionando também um cuidado clínico 

adequado para o paciente. Isto se mostrou fundamental para conseguirmos 

manter o seguimento geriátrico já que o transplante renal por si exige visitas 

médicas frequentes ao ambulatório. Se não fosse criado este vínculo teríamos 

dificuldade de completar este seguimento geriátrico. Os instrumentos utilizados 

na AGA são descritos a seguir. 
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4.5 Avaliação inicial e seguimento através da avaliação geriátrica ampla  
 
  

 Abaixo está descrito individualmente cada componente da Avaliação 

geriátrica ampla que foi utilizada na coleta de dados inicial (30 dias após 

transplante) e repetida anualmente até o fim do estudo. Em anexo, a ficha de 

avaliação completa acompanha (Anexo 2). 

 

 

4.5.1 Avaliação sociodemográfica 
 

 
 Foram coletadas informações como nome, gênero, idade no transplante, 

escolaridade, estado civil, local de residência, com quem mora atualmente. 

 

 

4.5.2 Avaliação médica 
 
 
 A avaliação médica inicial com 1 mês de Transplante Renal e as 

avaliações médicas anuais subsequentes foram realizadas com objetivo de 

colher os dados pertencentes a AGA do estudo que estão descritas nos itens a 

seguir. Variáveis clínicas como valor de hemoglobina e Clearence de Creatinina 

(MDRD- Modification of Diet in Renal Disease) foram coletados em todas as 

avaliações do seguimento. Além disso, foram colhidas do prontuário eletrônico 

do Serviço de Transplante Renal informações e intercorrências médicas de 

importância para o estudo como infecções potencialmente graves (definidas 

como aquelas que geraram internação), ocorrência de acidente vascular 

cerebral, episódios de rejeição aguda ao transplante e perda do enxerto. Foram 

também realizadas consultas médicas habituais conforme demanda dos 

pacientes e da equipe do transplante renal  para garantir o melhor cuidado clínico 

ao paciente.  
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4.5.3  Avaliação de comorbidades 
 
 A avaliação de comorbidades foi realizada através do índice de 

comorbidades de Charlson (Charlson et al., 1987). Nesta são consideradas 19 

condições patológicas e pontuamos de maneira ponderada o paciente conforme 

a presença de cada uma delas. 

 

 

4.5.4 Avaliação cognitiva 
 
 
 A avaliação cognitiva foi realizada através do Mini Exame do Estado 

Mental (MEEM) (Folstein et al., 1975). Devido à conhecida influência do nível de 

escolaridade sobre os escores totais do MEEM, sugerimos a nota de corte 

proposta por Brucki et al. (2003), ou seja, 20 pontos para analfabetos; 25 pontos 

para pessoas com escolaridade de 1 a 4 anos; 26,5 para 5 a 8 anos; 28 para 

aqueles com 9 a 11 anos e 29 para mais de 11 anos. Foi observado também se 

o paciente no seguimento apresentou algum episódio de AVC que possa ter 

impactado na condição cognitiva. 

 

 

4.5.5 Avaliação de sintomas depressivos 
 
 
 A avaliação dos sintomas depressivos foi realizada através da aplicação 

da escala de depressão geriátrica de 15 itens (GDS15) (Brink et al., 1982) já 

consagrada na literatura e de amplo uso na prática clínica. Os valores obtidos 

entre 0 e 4 foram considerados normais, 5 a 9 depressão leve e acima de 10 

depressão grave. 
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4.5.6 Avaliação funcional 
 
 
 A avaliação funcional foi realizada através da escala de atividades básicas 

de vida diária (ABVD) de Katz (Katz et al., 1963) e da escala de atividades 

instrumentais de vida diária (AIVD) de Lawton e Brody (Lawton et al., 1969). 

Consideramos na escala de Katz os valores crescentes de 0 a 12 (sendo 12 mais 

dependentes) e a escala de Lawton e Brody de 0 a 18 (sendo 18 mais 

dependentes). 

 

 

4.5.7 Avaliação de fragilidade 
 
 

 A avaliação de fragilidade foi realizada através do instrumento Frailty 

Index (FI) proposto por Rockwood et al. (2005) com dados do Canadian Study of 

Health and Aging (CSHA). O Frailty Index representa uma medida de fragilidade 

com base no acúmulo de déficits em múltiplos domínios de saúde (Rockwood et 

al., 2007). Quanto mais déficits uma pessoa tem, maior é a sua probabilidade de 

ser frágil e maior a sua vulnerabilidade para eventos adversos. Os parâmetros 

que compõem essa medida de fragilidade não são fixos, mas recomenda-se que 

pelo menos 30 déficits sejam investigados (Searle et al., 2008). Nesse estudo, o 

Frailty Index foi calculado com base em 40 parâmetros avaliados na AGA, 

conforme detalhado no Anexo 3. Foram seguidas as recomendações propostas 

na literatura para construção do FI (Searle et al., 2008). Para sua composição 

com 40 itens acrescentamos na coleta de dados informações com relação a 

perda de peso de ao menos 5% no último ano ou desde a última consulta, se o 

paciente consegue executar ou não o teste de sentar e levantar da poltrona 5 

vezes e o autorrelato de fadiga definido como a resposta não a pergunta número 

13 do GDS: “Você se sente cheio de energia”? 
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4.6 Análise Estatística 
 
 
 O presente estudo é uma análise auxiliar de um ensaio clínico 

randomizado envolvendo idosos transplantados, partimos de uma amostra pré-

definida de 89 participantes, a qual possui um poder de 80% para detectar uma 

redução de risco de 50% no tratamento com o Grupo Everolimo comparado ao 

Grupo Controle, estabelecendo o nível de significância menor do que 5%. 

Para análise descritiva, utilizamos número absoluto e frequência para as 

variáveis categóricas e medidas de tendencia central para as variáveis 

intervalares, sendo reportadas média e desvio padrão (DP) no caso de 

distribuição normal e mediana e intervalo interquartil (IIQ) no caso de distribuição 

não normal. A distribuição das variáveis intervalares foi avaliada por 

histogramas. Realizamos comparações entre os dois grupos de esquema 

imunossupressor quanto as várias características na linha de base, usando o 

teste exato de Fisher para as variáveis categóricas e test t para amostras 

independentes ou equivalente paramétrico (teste de Mann-Whitney) para as 

variáveis intervalares. Comparamos também os dois grupos distintos de 

imunossupressão quanto a ocorrência de intercorrências no seguimento 

(mudanças no esquema imunossupressor e perdas de seguimento) e incidência 

de complicações clínicas (acidente vascular cerebral, infecções, episódios de 

rejeição aguda, perda do enxerto e morte) em cinco anos usando o teste exato 

de Fisher. 

Para avaliar diferenças no desempenho dos participantes nas escalas dos 

domínios da avaliação geriátrica (multimorbidade, cognição, sintomas 

depressivos, funcionalidade para ABVD e AIVD e fragilidade) durante os cinco 

anos de seguimento, utilizamos o Modelo de Equações de Estimação 

Generalizada (Modelo GEE), tendo o esquema imunossupressor como preditor 

principal e os escores das escalas, mensuradas anualmente, como as medidas 

de desfecho. Realizamos essas análises em modelos ajustados para fatores de 

confusão, que incluiu variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, 

escolaridade e motivo para transplante renal) e do seguimento (troca de 

imunossupressor e perdas de seguimento). Utilizamos a ponderação de 
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probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito, sobretudo por 

morte durante o seguimento. As estimativas para o grupo EVL/TAC (grupo 

Everolimo) comparado ao grupo MPS/TAC (grupo controle) foram apresentadas 

em formato de risco relativo com intervalos de confiança (IC) de 95%. Figuras 

com as médias anuais estimadas para os escores das escalas foram 

apresentadas para ilustrar o desempenho dos pacientes durante o seguimento 

de cinco anos, conforme o regime imunossupressor. Uma vez que hemoglobina 

sérica e clearance de creatinina são biomarcadores relacionadas à doença renal, 

realizamos as mesmas análises descritas nesse parágrafo, tendo valores anuais 

dessas duas variáveis ao longo dos cinco anos de seguimento como medidas de 

desfecho.  

 Por fim, avaliamos a associação do regime imunossupressor com os 

desfechos clínicos. Computamos curvas de Kaplan-Meier para avaliar a 

sobrevida dos pacientes durante cinco anos após transplante renal, conforme o 

tipo de tratamento imunossupressor. Teste de log-rank avaliou se havia 

diferenças entre as curvas de sobrevida dos pacientes alocados nos dois tipos 

distintos de regime imunossupressor. Modelos de riscos proporcionais de Cox 

foram utilizados para investigar a associação do esquema imunossupressor com 

mortalidade em cinco anos. Conduzimos modelos não ajustados e ajustados 

para possíveis fatores de confusão, incluindo variáveis da linha de base, como 

idade, sexo, raça/cor, escolaridade, estado civil, doença renal relacionada ao 

transplante, hemoglobina sérica, clearance de creatinina e índice de fragilidade. 

Análise dos resíduos de Schoenfield descartaram a não proporcionalidade dos 

riscos. Os resultados foram apresentados como hazard ratio (HR) e IC 95%. De 

maneira complementar, avaliamos a associação do regime imunossupressor 

com infecção com necessidade de tratamento intra-hospitalar, rejeição aguda ao 

transplante e perda do enxerto, utilizando modelos de regressão logística não 

ajustados e ajustados para as mesmas variáveis descritas na análise de riscos 

proporcionais de Cox. Os resultados da comparação entre os dois regimes 

imunossupressores foram apresentados como odds ratio (OR) e IC 95%. 

 As análises foram realizadas no programa Stata versão 17 (StataCorp, 

College Station, TX, USA). Consideramos todas as hipóteses bicaudais, com 

nível de significância menor do que 5%.
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Resultados 
 

 
Durante o período de recrutamento, entre 2012 e 2017, 237 pacientes 

com 60 anos ou mais foram incluídos e referenciados ao HCFMUSP para 

realização de transplante renal. Apenas 185 eram elegíveis após aplicação dos 

critérios de exclusão. Desses, 75 não consentiram em participar do estudo 

original. Dos 110 pacientes restantes, 4 foram excluídos após falhas na triagem 

e 6 acabaram por retirar o termo de consentimento. Os 100 pacientes restantes 

foram randomizados no estudo original nEverOld. Esses pacientes foram 

randomizados com 53 pertencendo ao grupo Everolimo (intervenção) e 47 ao 

grupo controle. Após algumas mortes prematuras no pós-transplante imediato e 

algumas recusas na participação do estudo auxiliar, os 89 pacientes restantes 

participaram do acompanhamento geriátrico sendo 44 do grupo Everolimo e 45 

do grupo controle (Figura 1).  
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Figura 1 – Fluxograma de triagem, randomização e acompanhamento 

44 Participantes no 
protocolo geriátrico 

110 Pacientes 
randomizados 

100 Pacientes incluídos 
(nEverOld Trial) 

4 Falhas na triagem 
6 Retirou consentimento 

53 EVL/TAC (grupo de 
intervenção) 

47 EC-MPS/TAC (grupo 
de controle) 

1 Recusou geriatria  
1 Morte prematura 

3 Recusaram geriatria 
6 Mortes prematuras 

45 Participantes no 
protocolo geriátrico 

16 Morreram 
13 Morreram 
4 Perdas no seguimento 

28 participantes 
completaram 5 anos 

28 participantes 
completaram 5 anos 

EVL/TAC 
(intervenção) 

26 Tratamento 
mantido 

15 Regime 
modificado 

EC-MPS/TAC 
(controles) 

23 Tratamento 
mantido 

17 Regime 
modificado 

Sobre tratamento 
imunossupressor 

237 Pacientes idosos 
com DRC grave 

185 Pacientes elegíveis 

5 Foram retransplantes 
16 Receberam múltiplos 
transplantes 
13 Testado positivo para 
infecções 
18 Alergia ao 
imunossupressor 

75 Não consentiu em 
participar 

 

1 ano 
 

6 morreram 
1 perda 

 

82 avaliações 
(40 Everolimo e 
42 Controles) 

 

2 anos 
 

10 morreram 
2 perdas 

 

77 avaliações 
(38 Everolimo e 39 

Controle) 
 

 

3 anos 
 

17 morreram 
3 perdas 

 

69 avaliações 
(36 Everolimo e 33 

Controle) 
 

 

4 anos 
 

22 morreram 
4 perdas 

 

63 avaliações 
(34 Everolimo e 29 

Controle) 
 

 

5 anos 
 

29 morreram 
4 perdas 

 

56 avaliações 
(28 Everolimo e 28 

Controle) 

Avaliações de seguimento 
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Na linha de base, os participantes do presente estudo tinham média de 

65 anos, a maioria era do sexo masculino, da cor branca e casado (Tabela 1). 

Observou-se ainda boa performance nas avaliações de cognição e 

funcionalidade.  

 

Tabela 1 – Características da amostra na linha de base  

Variáveis  (n = 89) 

Idade (anos), média (desvio padrão) 65,2 (3,8) 

Sexo masculino, n (%) 60 (67) 

Cor/raça branca, n (%) 57 (64) 

Estado civil com parceiro(a), n (%) 64 (72) 

Escolaridade (anos), mediana (IIQ) 5 (4; 11) 

Hemoglobina (mg/dL) 10,4 (8,8; 11,7) 

Clearance de creatinina (ml/min) a 36,9 (25,6; 49,4) 

Índice de Comorbidades de Charlson, mediana (IIQ) 5 (4; 6) 

Miniexame do Estado Mental, mediana (IIQ)  27 (24; 29) 

Escala de Depressão Geriátrica de 15 itens, mediana (IIQ)  2 (1; 3) 

Índice de Katz para ABVD (0-12), mediana (IIQ) 12 (12; 12) 

Escala de Lawton para AIVD (0-18), mediana (IIQ) 16 (10; 18) 

Índice de Fragilidade (0-1), mediana (IIQ) 0,2 (0,15; 0,27) 
IIQ = intervalo interquartil; ABVD = atividades básicas de vida diária (maior valor = melhor); AIVD 
= atividades instrumentais de vida diária (maior valor = melhor).  
a Método de cálculo pelo MDRD (Modification of Diet in Renal Disease) 
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A Figura 2 descreve as doenças renais que levaram à indicação do transplante, 

sendo nefropatia hipertensiva e diabética as principais.  

 
Figura 2 – Doença renal associadas à indicação de transplante renal  
Valores descritos em porcentagem 
 
 
 

A Tabela 2 demonstra que os dois grupos eram muito semelhantes entre 

si na linha de base, o que indica o êxito do processo de randomização.   
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Tabela 2 – Características sociodemográficas e clínicas da linha de base por 
randomização e tratamento imunossupressor da linha de base 

 Controle Everolimo p-valor a 

 Variáveis (n = 45) (n = 44)   

Idade (anos), média (desvio padrão) 64,9 (3,6) 65,5 (4,0) 0,44 

Sexo masculino, n (%) 29 (64) 31 (70) 0,55 

Cor/raça branca, n (%) 18 (40) 30 (68) 0,42 

Estado civil com parceiro(a), n (%) 33 (73) 31 (70) 0,76 

Escolaridade (anos), média (desvio padrão) 5 (4; 11) 6 (4; 11) 0,92 

Doença renal, n (%)       0,10 

Diabética 11 (24) 5 (11)  

Hipertensiva 27 (60) 25 (57)   

Outras causas 7 (16) 14 (32)   

Hemoglobina (mg/dL) 10,4 (8,7; 11,8) 10,6 (9,4; 11,7) 0,60 

Clearance de creatinina (ml/min) 33,5 (25,1; 43,9) 40,3 (25,6; 50,4) 0,27 
IIQ = intervalo interquartil.  
a Comparações realizadas pelo teste exato de Fisher quando variáveis categóricas e teste t para 
amostras independentes (distribuição normal) ou teste de Mann-Whitney (distribuição não normal) 
quando variáveis intervalares.  
b Método de cálculo pelo MDRD (Modification of Diet in Renal Disease) 

 
 
 

Ao comparar as medidas de multimorbidade, performance cognitiva, 

depressão, performance física e fragilidade na linha de base, percebe-se uma 

semelhança significativa entre o Grupo Everolimo e o Grupo Controle, 

reforçando o sucesso do processo de randomização (Tabela 3). 
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Tabela 3 – Condições geriátricas da linha de base por randomização e 
tratamento imunossupressor da linha de base 
 

 Controle Everolimo p-valor a 

 Variáveis, mediana (intervalo interquartil) (n = 45) (n = 44)   

Multimorbidade    

Índice de Comorbidades de Charlson 5 (4; 6) 5 (4; 6) 0,21 

Cognição    

Miniexame do Estado Mental (0-30) 27 (24; 29) 27 (24; 29) 0,46 

Depressão    

Escala de Depressão Geriátrica (0-15) 2 (1; 3) 2 (1; 3) 0,89 

Funcionalidade para ABVD    

Índice de Katz (0-12) 12 (12; 12) 12 (12; 12) 0,94 

Funcionalidade para AIVD    

Índice de Lawton e Brody (0-18) 15 (10; 18) 16 (12; 18) 0,39 

Fragilidade    

Índice de Fragilidade (0-1) 0,22 (0,17; 0,30) 0,17 (0,15; 0,26) 0,22 
ABVD = atividades básicas de vida diária (maior valor = melhor); AIVD = atividades instrumentais de 
vida diária (maior valor = melhor).  
a Comparações realizadas pelo teste de Mann-Whitney.  
 

 
 

Os pacientes foram seguidos por uma mediana de 60 meses (IIQ=44–60 

meses), sendo a mesma mediana do período de seguimento nos grupos 

Everolimo e controle. Durante o período de seguimento de 5 anos, tanto as 

intercorrências relacionadas a mudanças no tratamento imunossupressor quanto 

os eventos relacionados à perda de seguimento foram semelhantes nos dois 

grupos (Tabela 4).  
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Tabela 4 – Intercorrências durante o período de seguimento conforme o 
tratamento imunossupressor da linha de base 

 Total Controle Everolimo p-valora 

 Variáveis, n (%) (n = 89) (n = 45) (n = 44)  

Regime imunossupressor    0,75 

Não houve mudança 49 (55) 23 (51) 26 (59)  

Troca pelo tratamento oposto 19 (21) 11 (24) 8 (18)  

Necessidade de suspensão 13 (15) 6 (13) 7 (16)  

Troca por outros imunossupressores 8 (9) 5 (11) 3 (7)  

 Característica do período de seguimento     0,12 

Perda de seguimento, motivo 
desconhecido 4 (4) 4 (9) 0 (0)  

Completou seguimento de 5 anos 56 (63) 28 (62) 28 (64)  

Houve seguimento menor devido à morte 29 (33) 13 (29) 16 (36)  
 
a Comparações realizadas pelo teste exato de Fisher.  
 

 

Durante o período de coleta de dados foram realizadas um total de 1156 

avaliações médicas totalizando uma média de 13 avaliações por paciente 

durante os cinco anos de seguimento. Foram realizadas em média 7 consultas 

médicas além das 6 avaliações formais para compilação dos dados utilizados 

(AGA).  

Complicações clínicas relevantes em pacientes submetidos a transplante 

renal, como infecções potencialmente graves, acidente vascular cerebral, 

rejeição aguda ao órgão transplantado, perda do enxerto e mortalidade também 

apresentaram incidência semelhante nos dois grupos ao longo dos cinco anos 

de acompanhamento clínico (Tabela 5).  
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Tabela 5 – Desfechos clínicos durante o período de seguimento conforme o 
tratamento imunossupressor da linha de base 
 

 Total Controle Everolimo p-valor a 

 Variáveis, n (%) (n = 89) (n = 45) (n = 44)  

Infecções potencialmente graves, n (%)  58 (65) 32 (71) 26 (59) 0,23 

Acidente vascular cerebral, n (%) 5 (6) 1 (2) 4 (9) 0,16 

Rejeição aguda ao transplante renal, n (%)  35 (39) 17 (38) 18 (41) 0,76 

Perda do enxerto, n (%)  9 (10) 6 (13) 3 (7) 0,31 

Mortalidade 29 (33) 13 (29) 16 (36) 0,45 
a Comparações realizadas pelo teste exato de Fisher. 
 
 

As infecções potencialmente graves ocorreram em 65% dos pacientes ao 

longo do seguimento de cinco anos e a rejeição aguda ocorreu em 39% dos 

pacientes no período. Ambos os desfechos clínicos não apresentaram diferença 

estatística quando comparados os grupos de imunossupressores.  

Com relação a mortalidade, 33% da amostra faleceu no seguimento. As 

principais causas de mortalidade foram infecções (75%), seguido de causas 

cardiovasculares (14%) e neoplásicas (10%). 

Em relação as variáveis clínicas, não houve diferenças entre os grupos 

Everolimo e controle nos valores de Hemoglobina (p=0,90) e Clearence de 

Creatinina (MDRD) (p=0,42) ao longo dos cinco anos de acompanhamento de 

clínico (Figuras 3 – 4). 



                                                                         Resultados  
  

 
 

61 

 

Everolimo comparado ao grupo controle: Risco Relativo = 1,01 (0,93 – 1,09) p=0,90 
*Ajustado para variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para 
transplante renal) e seguimento (troca de imunossupressor e características do seguimento). Foi 
utilizada a ponderação de probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito (perda 
de seguimento, que aconteceu principalmente por morte). 
 

Figura 3 – Valores da Hemoglobina de acordo com o tratamento 
imunossupressor da linha de base  . 
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Everolimo comparado ao grupo controle: Risco Relativo = 1,09 (0,89 – 1,33) p=0,42 
*Ajustado para variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para 
transplante renal) e seguimento (troca de imunossupressor e características do seguimento). Foi 
utilizada a ponderação de probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito (perda 
de seguimento, que aconteceu principalmente por morte). 

 
Figura 4 – Valores do Clearence de Creatinina (MDRD) de acordo com o 
tratamento imunossupressor da linha de base. 
   

 

Em relação aos desfechos geriátricos, houve uma associação do Grupo 

Everolimo com menor carga no Índice de comorbidades de Charlson (p=0,04) 

com Risco Relativo= 0,90 (IC 95% 0,82 – 0,99). Isso mostra que no grupo 

Everolimo existe um impacto em 10% a menos para se elevar 1 ponto no índice 

de Charlson quando comparado ao grupo controle (Figura 5). 
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Everolimo comparado ao grupo controle: Risco relativo = 0,90 (IC 95% 0,82 – 0,99) p=0,04 
*Ajustado para variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para transplante 
renal) e seguimento (troca de imunossupressor e características do seguimento). Foi utilizada a ponderação 
de probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito (perda de seguimento, que aconteceu 
principalmente por morte). 

 

Figura 5 – Valores do Índice de comorbidades de Charlson de acordo com 
o tratamento imunossupressor da linha de base. 

 

 

Em relação à cognição, não houve diferenças entre os grupos Everolimo 

e controle no escore do MEEM (p = 0,38) ao longo dos cinco anos de 

acompanhamento clínico (Figura 6).  
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Everolimo comparado ao grupo controle: Risco relativo = 1,02 (IC 95% 0,98 – 1,05) p=0,38 
*Ajustado para variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para 
transplante renal) e seguimento (troca de imunossupressor e características do seguimento). Foi 
utilizada a ponderação de probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito (perda 
de seguimento, que aconteceu principalmente por morte). 
 

 
Figura 6 – Desempenho no Mini-Exame do Estado Mental de acordo com o 
tratamento imunossupressor da linha de base   
 
 

De maneira geral, a performance cognitiva manteve-se estável nos dois 

grupos ao longo do seguimento, demonstrando valores médios elevados no 

escore do MEEM. Não houve associação entre o tipo de tratamento 

imunossupressor e o desempenho cognitivo mesmo após ajuste para variáveis 

da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo do transplante 

renal) e de seguimento (troca de imunossupressor e características do 

seguimento) com grupo Everolimo vs controle: Risco relativo = 1,02 (IC 95% 0,98 

– 1,05). 
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 Em relação aos sintomas depressivos, não houve diferenças entre os 
grupos Everolimo e controle no escore do GDS (p = 0,53) ao longo dos cinco 

anos de acompanhamento clínico (Figura 7).   

 
 

 
 
Everolimo comparado ao grupo controle: Risco relativo = 0,87 (IC 95% 0,56 – 1,35) p=0,53 
*Ajustado para variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para 
transplante renal) e seguimento (troca de imunossupressor e características do seguimento). Foi 
utilizada a ponderação de probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito (perda 
de seguimento, que aconteceu principalmente por morte). 
 

Figura 7 – Valores do GDS durante o seguimento de acordo com o 
tratamento imunossupressor. 

 
 Em relação a funcionalidade não houve diferenças entre os grupos 

Everolimo e controle nos escores das escalas de Katz (ABVD) (p=0,61) e 

Lawton e Brody (AIVD) (p=0,72) durante os cinco anos de seguimento clínico. 

(Figuras 8 – 9). 
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Everolimo comparado ao grupo controle: Risco relativo = 1,01 (IC 95% 0,98 – 1,03) p=0,61 
*Ajustado para variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para 
transplante renal) e seguimento (troca de imunossupressor e características do seguimento). Foi 
utilizada a ponderação de probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito (perda 
de seguimento, que aconteceu principalmente por morte). 
 
Figura 8 – Performance da Escala de Katz (ABVD) durante o seguimento 
conforme tipo de tratamento imunossupressor. 
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Everolimo comparado ao grupo controle: Risco relativo = 1,02 (IC 95% 0,89 – 1,18) p=0,72 
*Ajustado para variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para 
transplante renal) e seguimento (troca de imunossupressor e características do seguimento). 
Foi utilizada a ponderação de probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito 
(perda de seguimento, que aconteceu principalmente por morte). 
 
 

Figura 9 – Performance da Escala de Lawton e Brody (AIVD) durante o 
seguimento conforme tipo de tratamento imunossupressor. 

 
 
Em relação à fragilidade, conforme ilustrado na Figura 10, a evolução do 

índice de fragilidade foi bastante semelhante no grupo Everolimo comparado ao 

controle (p = 0,40) mesmo com ajuste para variáveis da linha de base (idade, 

sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para transplante renal) e seguimento (troca 

de imunossupressor e características do seguimento) com risco relativo= 0,93 

(IC 95% 0,79 – 1,10).  
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Everolimo comparado ao grupo controle: Risco relativo = 0,93 (IC 95% 0,79 – 1,10) p=0,40 
*Ajustado para variáveis da linha de base (idade, sexo, cor/raça, escolaridade e motivo para 
transplante renal) e seguimento (troca de imunossupressor e características do seguimento). Foi 
utilizada a ponderação de probabilidade inversa (IPW) para contabilizar o viés de atrito (perda 
de seguimento, que aconteceu principalmente por morte). 
 
 
 
Figura 10 – Evolução do Índice de fragilidade de acordo com o tratamento 
imunossupressor da linha de base.   
 
 

 
 

 Avaliando os resultados na associação entre regime imunossupressor e 

desfechos clínicos, a mediana do tempo de sobrevida dos pacientes foi de 60 

meses (IIQ = 42 – 60 meses) e não variou conforme o tipo de tratamento 

imunossupressor (Figura 11).  
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Curvas de Kaplan-Meier; teste de log-rank revelou chi2(1) = 0,24; p-valor = 0,62.  
 
Figura 11 – Sobrevida de acordo com o tratamento imunossupressor da linha de 
base.  
 

Não houve associação do regime imunossupressor com mortalidade em 

cinco anos após ajuste para possíveis fatores de confusão (Tabela 6). 

 

Tabela 6 – Associação do tipo de tratamento imunossupressor na linha de base 
com mortalidade em 5 anos de seguimento  

 Hazard ratio (intervalo de confiança de 95%) p-valor 

 Não ajustado Ajustado a 

Grupo Controle (referência) (referência) 

Grupo Everolimo 1,20 (0,58–2,49) p=0,63 1,06 (0,45–2,46) p=0,90 
Estimativas calculadas por modelos de riscos proporcionais de Cox.  
a Ajustado para as seguintes variáveis da linha de base: idade, sexo, raça/cor, escolaridade, 
estado civil, doença renal motivo do transplante, hemoglobina, clearance de creatinina e índice 
de fragilidade.  
 

Não se verificou também associação do regime imunossupressor com os 

desfechos clínicos infecção potencialmente grave, rejeição aguda ao transplante 

e perda do enxerto durante os cinco anos de seguimento (Tabela 7). 
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Tabela 7 – Associação do tipo de tratamento imunossupressor na linha de base 
com os desfechos clínicos em 5 anos de seguimento  

 Odds ratio (intervalo de confiança de 95%) p-valor 

 Não ajustado Ajustado a 

Infecção potencialmente 
grave   

Grupo Controle (referência) (referência) 

Grupo Everolimo 0,59 (0,24–1,42) p=0,24 0,78 (0,26–2,35) p=0,66 

Rejeição aguda   

Grupo Controle (referência) (referência) 

Grupo Everolimo 1,14 (0,49–2,67) p=0,76 1,53 (0,58–4,05) p=0,39 

Perda do enxerto     

Grupo Controle (referência) (referência) 

Grupo Everolimo 0,48 (0,11–2,03) p=0,32 0,65 (0,11–3,95) p=0,64 
Estimativas calculadas por modelos de regressão logística.  
a Ajustado para as seguintes variáveis da linha de base: idade, sexo, raça/cor, escolaridade, 
estado civil, doença renal motivo do transplante, hemoglobina, clearance de creatinina e índice 
de fragilidade.  
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6  Discussão 

 

Neste estudo longitudinal envolvendo idosos transplantados renais 

acompanhados por cinco anos identificamos uma alta incidência de resultados 

adversos. Aproximadamente dois terços dos pacientes apresentaram ao menos 

uma infecção potencialmente grave que necessitou de hospitalização, quase 

40% tiveram episódios de rejeição aguda ao transplante e um terço dos 

pacientes faleceram. O uso do everolimo (ao invés de micofenolato de sódio) em 

um regime de imunossupressão com baixas doses de tacrolimo mostrou uma 

modesta redução na carga de comorbidades avaliadas pelo índice de Charlson. 

Não foram observadas diferenças entre os regimes imunossupressores em 

relação às medidas de performance (cognição, sintomas depressivos, 

funcionalidade para atividades básicas e instrumentais de vida diária e status de 

fragilidade) e às complicações clínicas (infecções clinicamente relevantes, 

rejeição aguda, perda do enxerto e sobrevida) ao longo do período de 

acompanhamento. Mudanças frequentes nos imunossupressores reforçam os 

desafios em se determinar o regime de imunossupressor ideal para os idosos 

transplantados renais. Esses achados reforçam a necessidade de cuidados 

contínuos e personalizados que vão além da simples avaliação da condição renal 

do paciente idoso transplantado renal. 

As características sociodemográficas da amostra geral da população 

deste estudo se comparam a literatura, onde a idade média e a maior 

porcentagem do sexo masculino são similares (Gheith et all., 2019; Ko et all., 

2019).  

No presente estudo os pacientes transplantados renais mostraram boa 

performance de cognição e funcionalidade na linha de base, além de uma idade 

média próxima do limite da transição entre o que consideramos entre adultos e 

idosos (65,2 anos). Podemos observar que o índice de comorbidades de 

Charlson apresenta valores relativamente baixos na linha de base. Estes dados 

refletem com fidelidade uma questão importante que é muito discutida na 

literatura atual. Por estarmos tratando de uma condição de saúde com potencial 

muito mórbido, é natural que na ausência de uma avaliação multidimensional 

criteriosa, os idosos mais jovens, com um baixo índice de comorbidades e com 
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melhor performance cognitiva e funcional  sejam os escolhidos para transplantar 

(Veroux et al., 2012). Apesar do benefício do transplante renal em relação ao 

paciente dialítico ser evidente mesmo no paciente idoso com limitação funcional 

(Reese et al., 2015), atualmente nos EUA apenas 1 em 7 pacientes idosos em 

diálise são inscritos na lista de transplante ou acabam transplantando no primeiro 

ano após iniciarem diálise (Saran et al., 2016). Também observamos que 

indivíduos frágeis e com comprometimento cognitivo são menos propensos a ser 

inscritos na lista de transplante (Haugen et al., 2019; Gupta et al., 2019). Os 

métodos de escolha se um idoso é candidato a ser transplantado são 

questionados na literatura (Harhay et al., 2019) e já é realidade uma discussão 

ética a respeito da decisão que envolve o transplante de rim em idosos frágeis e 

com comprometimento cognitivo (Shrestha et al., 2022). 

Apesar de estarmos em um país em desenvolvimento, a média de 

escolaridade entre os transplantados foi alta quando comparada a média de 

escolaridade dos idosos em geral. Isso reforça a existência de uma triagem 

natural que aproxima os idosos mais letrados da possibilidade de realização de 

transplante, entendendo as difíceis demandas necessárias ao cuidado do 

paciente transplantado, como a polifarmacia e todos os cuidados necessários a 

manutenção do enxerto.  

A principal causa de perda de função renal associada ao transplante foi a 

hipertensão arterial sistêmica, o que coincide com os dados da literatura de maior 

causa da DRC no Brasil (Comunicado da Sociedade Brasileira de Nefrologia em 

comemoração ao dia mundial do rim em 14/03/2013) e no mundo (Pravisani et 

al., 2021). Em alguns locais como a Korea do Sul, o diabetes parece ser a causa 

mais comum de perda da função renal (Ko et al., 2019).  

  Entendemos que a perda de seguimento clínico foi pequena no nosso 

estudo se descartarmos as perdas por óbito. A estratégia de seguimento clínico 

que incluiu além das 6 visitas básicas outras avaliações para garantir o bom 

cuidado clínico do paciente se mostrou acertada para que pudéssemos concluir 

o estudo, garantir uma boa adesão ao tratamento e minimizar a chance de 

perdas de seguimento.  

 A alta incidência de infecções potencialmente graves (aquelas que 

necessitaram de internação para tratamento) observadas na amostra são 
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compatíveis com a literatura, não diferiu entre os tipos de imunossupressão e 

mostram o quanto o idoso é suscetível a essa complicação (Hemmersbach-Miller 

et al., 2019), especialmente no primeiro ano após o transplante. Apesar da 

literatura não se referir especificamente a infecções potencialmente graves, 

entendemos que são estas que estão diretamente relacionadas a perda da 

qualidade de vida no processo de envelhecimento e associadas a maior perda 

funcional e cognitiva quando relacionada ao idoso com múltiplas comorbidades.   

 A incidência de acidente vascular cerebral foi pequena porém sua 

ocorrência é compatível com o alto risco cardiovascular que este perfil de 

pacientes apresenta.  

 Apesar de os episódios de rejeição aguda nos idosos serem menos 

frequente do que entre os jovens (Colvin et al., 2017), encontramos valores mais 

elevados do que na literatura. Estudo de Orlandi et al (2015) mostrou 24% de 

rejeição aguda em 366 idosos com seguimento médio de 5 anos comparados 

aos 39% que encontramos neste estudo. Existem várias possibilidades que 

podem justificar tais achados. Perfil de funcionalidade, multimorbidade, condição 

nutricional, inflammaging e fragilidade diferentes entre os pacientes dos estudos 

poderiam justificar tais diferenças. 

 A incidência de perda de enxerto observada foi compatível com dados na 

literatura (Orlandi et al., 2015). A alta mortalidade dos pacientes transplantados 

renais idosos (Wolfe et al., 1999) acaba impactando na perda de enxerto com 

rim funcionante, sendo o principal motivo de perda de enxerto na população 

idosa transplantada (Oniscu et al., 2004), especialmente quando comparada 

com a população mais jovem (Jankowska et al., 2021). 

 A crescente prevalência de idosos em estágio final de DRC é um problema 

de saúde pública. Cerca de 40% dos pacientes que dialisam são idosos e o 

crescimento do transplante renal acompanhado de ganho de sobrevida e 

qualidade de vida pode ser uma solução para este problema (Axelrod et al., 

2018).  Porém, é um desafio endossar esta escolha, especialmente quando se 

trata de pacientes com múltiplas condições crônicas. Comparando com a taxa 

de sobrevida dos idosos em diálise que gira em torno de 20% a 60% em cinco 

anos dependendo da idade de início da diálise (Murtagh et al., 2007), a taxa de 

sobrevida observada em nosso estudo (63%) pode ser considerada modesta já 
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que falamos de idosos com idade média de 65 anos. A sobrevida do idoso 

transplantado pode variar de forma considerável dependendo das condições 

clínicas do paciente e da idade (Veroux et al., 2012). O idoso que inicia 

hemodiálise tardiamente também enfrenta menor expectativa de vida (Kurella et 

al., 2007). 

 Encontramos uma associação do grupo Everolimo com menor carga de 

comorbidades no índice de Charlson. A hipótese do estudo sugere  que o uso do 

Everolimo como IS se baseava em um perfil cardiológico, neurológico e de 

retardo do processo de envelhecimento que poderia favorecer o seu uso em 

idosos. Este achado não é capaz de comprovar esta hipótese, mas pode ser um 

indício de benefício do grupo Everolimo nessa população.  

Não encontramos associação entre os dois grupos de imunossupressão 

e uma mudança na performance cognitiva apesar dos estudos com Everolimo 

sugerirem que esta seja uma droga protetora para a instalação da demência em 

estudos animais (Cassano et al., 2019; Siman et al., 2015). Além disso, estudos 

na literatura mostram que esquemas de IS livres de CNI reduzem o risco de 

demência nos idosos pós transplante (McAdams-DeMarco et al., 2017). Talvez 

o fato de ambos os esquemas de IS utilizados terem CNI (TAC) em sua 

composição justifique a ausência deste achado.  A dificuldade no diagnóstico de 

distúrbios cognitivos também pode ter contribuído para a ausência desta 

associação. Foi utilizado apenas o MEEM nestes pacientes e frequentemente na 

prática clínica necessitamos de mais instrumentos para contemplar melhor a 

hipótese diagnóstica de demência. Estudos com mais participantes e uma 

avaliação cognitiva mais completa podem nos ajudar a esclarecer tais dúvidas. 

Também não encontramos associação entre os grupos de 

imunossupressão e a evolução nos sintomas depressivos avaliados pelo GDS. 

Inclusive os baixos valores encontrados do GDS podem estar relacionados a 

características da pesquisa na qual os pacientes acabaram sendo avaliados em 

momentos onde sua condição clínica era privilegiada, minimizando os sintomas 

depressivos. 

Os pacientes apresentaram ótima performance de Funcionalidade 

(avaliada pelas escalas de Katz e Lawton) ao longo dos cinco anos, o que reforça 

um eventual viés na escolha dos idosos a serem transplantados. 



                                                                           Discussão   
   

  

 
 

76 

A evolução do índice de Fragilidade também não mostrou associação com 

os tipos de imunossupressão. A fragilidade tende a ser maior no início do 

seguimento devido ao impacto cirúrgico imediato e os dados do estudo 

confirmam este achado. Estudo de McAdams-DeMarco et al (2015) mostra que 

pacientes com valores mais elevados do índice no pré-transplante apesar de 

manterem piores índices durante o seguimento também apresentam melhor 

capacidade de melhora pela retomada do bom funcionamento do aparelho renal. 

Importante reforçar que a fragilidade de maneira isolada não deveria constituir 

uma barreira a realização do transplante em idosos. 

 Os achados deste estudo mostram que não houve associação do tipo do 

regime imunossupressor com mortalidade em cinco anos após ajuste para 

possíveis fatores de confusão. A alta mortalidade encontrada, apesar de ser 

similar a que encontramos na literatura (Pravisani et al., 2020), pode trazer uma 

importante limitação ao estudo. As perdas de seguimento, sobretudo por 

mortalidade, mas também pelas trocas de imunossupressão, juntamente com o 

pequeno tamanho amostral podem ter colaborado para que não pudéssemos 

encontrar diferenças entre os dois grupos com relação aos desfechos geriátricos 

procurados e as complicações clínicas. O tamanho amostral calculado para os 

desfechos do estudo primário podem ter impactado nas análises que buscavam 

os desfechos clínicos geriátricos. Estes desfechos costumam demandar 

amostras maiores.  

 As principais causas de mortalidade observadas no seguimento da nossa 

amostra foram equivalentes ao que observamos na literatura, com destaque as 

causas infeciosas, cardiovasculares e neoplásicas (Karim et al., 2014; Kauffman 

et al., 2007; Faravardeh et al., 2013). 

 Um ponto interessante a ser abordado é que apesar da alta mortalidade 

observada na amostra, os dados do estudo não foram capazes de captar uma 

piora gradual na performance dos desfechos clínicos (Hb e Clearence) e 

geriátricos durante o seguimento (multimorbidades, cognição, sintomas 

depressivos, funcionalidade, índice de fragilidade) antecipando aqueles que 

estavam sob maior risco. Uma justificativa é que as avaliações anuais foram 

consideradas distantes umas das outras e não permitiram captar estas pioras. 

Por outro lado, o fato de as principais causas de mortalidade estarem 
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relacionadas a infecções e doenças cardiovasculares, idosos transplantados, 

imunossuprimidos e muitas vezes com alto risco cardiovascular podem ter 

padecido de quadros agudos mesmo que a pontuação nas escalas geriátricas 

mostrasse uma boa performance. 

A estratégia pragmática de seguimento, ou seja, muito próxima da 

executada na prática clínica também pode ser considerada uma importante 

limitação do estudo para que pudéssemos evidenciar alguns dos desfechos que 

não mostraram associação com o tipo de imunossupressão. Isto significa que 

para manter os pacientes com enxerto funcionante e vivo, o esquema 

imunossupressor pode ser mudado tantas vezes quanto forem necessários. Mas 

por outro lado, será difícil conduzirmos estudos nos quais a manutenção do 

indivíduo vivo e com rim funcionante não seja uma prioridade. 

A característica da pesquisa que reavalia os parâmetros da AGA somente 

anualmente pode omitir pioras funcionais, cognitivas, do índice de fragilidade e 

de sintomas depressivos pelo simples fato de que o paciente, ao iniciar um 

processo de declínio entre as avaliações, pode falecer e sair do estudo antes 

que possamos detectar esse declínio. 

 Outra limitação ao nosso estudo trata-se da avaliação inicial ter sido 

realizada apenas 30 dias após o transplante. Neste momento da avaliação os 

pacientes estão numa condição mais frágil e vulnerável, diferente da que 

idealmente poderia ser utilizada como base para o estudo (avaliação pré-

transplante). 

 Devido a heterogeneidade do organismo dos idosos, é importante 

considerar diversos fatores que vão impactar na imunossupressão. Estes fatores 

podem ser genéticos, relacionados a raça, características físicas, sexo mas 

também fisiológicos, que incluiriam o potencial de comorbidades, presença de 

polifarmácia, nutrição, condição cognitiva, presença de fragilidade ou sintomas 

depressivos. A utilização da idade biológica e a fragilidade podem auxiliar na 

definição do tratamento imunossupressor e analisar seus riscos. Além disso 

sugere-se que a escolha do imunossupressor também seja feita considerando 

os riscos imunológicos, a qualidade do rim doado e os efeitos adversos das 

drogas envolvidas na imunossupressão. Esta associação vai determinar os 

riscos envolvidos no uso de cada imunossupressor, assim como avaliar a melhor 
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dose para cada indivíduo.  Apesar da lacuna na literatura em relação a melhor 

imunossupressão a ser utilizada no idoso, existe um consenso atual que sugere 

utilizar a ATG em baixa dose como terapia de indução por diminuir o risco de 

rejeição, de atraso na função do enxerto, minimizando o uso de 

imunossupressores sem aumentar as complicações (Singh et al., 2018). Esta foi 

a terapia de indução escolhida pelo estudo primário.  Outra sugestão da literatura 

mais recente é de que o uso de regimes imunossupressores baseados em 

mTORi e CyP seja usado com cautela e até evitado por aumento da mortalidade 

e eventos adversos (Cheungpasitporn et al., 2021; Lentine et al., 2020). Estes 

dados foram publicados posteriormente ao início da realização do estudo e 

elaboração das hipóteses. Como existe uma carência de estudos avaliando 

imunossupressão em idosos, estudos em adultos mostram que o uso combinado 

de TAC em baixas doses e EVL (mesma opção do grupo Everolimo) tem eficácia 

e segurança similar ao regime de TAC com MMF (He et al., 2018). Está em 

andamento estudo multicêntrico que busca avaliar o melhor imunossupressor 

para o idoso transplantado renal (de Boer et al., 2022) utilizando a mesma 

proposta realizada em nosso estudo. Portanto, o nosso estudo é certamente um 

dos primeiros a utilizar este tipo de imunossupressão (grupo Everolimo) em 

pacientes idosos. 

 Uma discussão criteriosa com toda comunidade médica e 

multiprofissional que está envolvida no cuidado do idoso transplantado renal se 

faz necessária para aprimorarmos políticas de alocação de órgãos e custo 

efetividade de transplantes nessa população ao mesmo tempo que aproximamos 

o Geriatra e equipe multiprofissional gerontológica da equipe médica envolvida 

no cuidado dos pacientes transplantados idosos atualmente.  

 As dificuldades com relação a escolha do esquema imunossupressor 

ideal, o risco da perda do enxerto e a baixa sobrevida não podem ser obstáculos 

para continuarmos estudando os desfechos geriátricos centrados no paciente. 

Agregar as medidas geriátricas compiladas pela AGA ao cuidado do idoso 

candidato a transplante renal têm grande impacto no auxílio a decisão 

terapêutica e melhor acompanhamento dos pacientes (Campbell et al., 2022; 

Artiles et al.,2023). 
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7  Conclusão 

 

 

• O tratamento imunossupressor com o grupo Everolimo demonstrou uma 

redução discreta no acúmulo de doenças (avaliado pelo índice de comorbidade 

de Charlson) quando comparado ao tratamento do grupo controle durante o 

seguimento de cinco anos após o transplante renal.  

• Não foi observada diferença na associação do efeito dos dois diferentes 

esquemas de imunossupressão (grupo Everolimo vs. grupo controle) com 

relação aos demais desfechos clínicos geriátricos (cognição, sintomas 

depressivos, funcionalidade básica e instrumental, índice de fragilidade) 

• Não foi observada diferença na associação do efeito dos dois diferentes 

esquemas de imunossupressão (grupo Everolimo vs. grupo controle) na 

sobrevida de pacientes acompanhados por 5 anos após o transplante renal. 

• Não foi observada diferença na associação do efeito dos dois diferentes 

esquemas de imunossupressão (grupo Everolimo vs. grupo controle) na perda 

de enxerto de pacientes acompanhados por 5 anos após o transplante renal. 

• Não houve mudança na performance das escalas de cognição, sintomas 

depressivos, funcionalidade e fragilidade conforme o esquema imunossupressor 

indicado no início do estudo. 

• A incidência de infecções potencialmente graves foi elevada na amostra 

concordante com dados da literatura mas não diferiram conforme tipo de 

imunossupressão. 

• A incidência de acidente vascular cerebral foi baixa e sem diferença entre 

os grupos de imunossupressão. 

• A incidência de rejeição aguda ao transplante foi equivalente a literatura 

mas sem diferença conforme o tipo de imunossupressão. 

• A incidência de perda de enxerto foi semelhante a literatura e sem 

diferença conforme o tipo de imunossupressão. 

• Não houve diferença de efeito do regime imunossupressor na evolução 

dos valores anuais de hemoglobina e clearence de creatinina durante os cinco 

anos de seguimento. 
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• Não houve diferença na sobrevida em cinco anos de seguimento de 

acordo com os dois esquemas de imunossupressão propostos no estudo. 

• Não houve associação entre o risco de morte e das outras complicações 

clínicas com algum tipo de imunossupressor estabelecido na linha de base do 

estudo. 

• O pequeno tamanho da amostra, o desenho pragmático (com possibilidade de 

mudanças no esquema imunossupressor) e as perdas durante o seguimento, 

sobretudo por óbito, podem ter contribuído para a falta de diferenças 

significativas nos desfechos ao comparar os dois grupos distintos de 

imunossupressão.  
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Anexo 1 
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Anexo 2 

 
 

 

1 
 

 
 

                                                            SERVIÇO DE GERIATRIA DO HOSPITAL DAS CLÍNICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE SÃO PAULO 
 

PROTOCOLO TRANSPLANTE RENAL NO IDOSO 
AVALIAÇÃO GLOBAL DO IDOSO.                                ____/____/____ 

 

 
 

  

Nome: ______________________________________________________________     Cor:  o Branca o Parda 
 
Sexo:  o M o F  Nascimento: ____/____/____ Idade: ______  o Negra  o Amarela
             
           o Outra: ___________________ 

Naturalidade: _________________________________________   Procedência: ________________________________________ 
 
Nasceu em área:  o Rural  o Urbana                     Religião: ___________________________________________ 
 
Escolaridade: _____ anos completos    Profissão (em que se aposentou): _________________________________________ 

     Ocupação principal atual (se houver): _______________________________________ 

 
Estado Civil: _________________________   Reside com: _________________________________________________________ 
 
Local de Residência: o Próprio o Alugado o Outro: _______________________________________________ 

 
DADOS DO INFORMANTE (CASO NÃO SEJA O PACIENTE): 
 
Nome: ______________________________________________________________ Sexo: o M o F Idade: _____
             
Escolaridade: _____ anos completos Grau de Parentesco: _______________  É cuidador(a)? o Sim o Não 
 
Mora com o paciente?    o Sim    o Não Frequência do convívio: ___________________________   Telefone: _____________ 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

DADOS PESSOAIS E SÓCIO-DEMOGRÁFICOS DO PACIENTE 
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2 
 

  

Você tem ou já teve outros problemas de saúde?        o Sim (Assinalar abaixo).        o Não (continuar a partir do item 31). 
 

1. HAS  Há: ____ anos 2. Hipotensão Postural 

3. DLP  Há: ____ anos a. Hipercolesterolemia  

   b. Hipertrigliceridemia   

4. DM  Há: ____ anos  a. Tipo I      b. Tipo II  
Com lesão de órgão alvo?            o Sim      o Não 

Qual(is)? _________________________________________ 

5. Obesidade  

6. Insuficiência Coronariana   

     7. Infarto do Miocárdio Prévio Quando? _____________ 

8. Insuficiência Cardíaca Congestiva  

9. Doença Cérebro-Vascular    
10. AVE prévio   11. AIT prévio Quando? _____________ 

     Com sequela?   o Sim o Não  

     Qual(is)? _______________________________________ 

12. Fibrilação Atrial Crônica    o em anticoagulação oral   

13. Insuficiência Arterial Periférica 

14. Disfunção Renal      o em diálise  
Causa: ___________________________________________ 

15. Doença Pulmonar Obstrutiva Crônica          16. Asma 

17. Neoplasia Qual(is)? ___________________________ 
      Metástases? o Sim o Não  

Onde? ______________________ 

18. Demência Qual? ______________________________ 

19. Transtorno Cognitivo Leve 

20. Depressão Há: ____ anos o eutímico(a) há _______   

21. Transtorno de Ansiedade  22. Transt. Afetivo Bipolar 

23. Insuficiência Venosa Periférica    

24. Hipotireoidismo 

25. Doença Hepática o Cirrose 
     a. VHC  b. VHB  c. Alcoólica Outra: _______________ 

26. Osteoporose  27. Osteopenia 

28. Fratura(s) prévia(s): ______________________________ 

29. Osteoartrose de: ________________________________ 

30. Doença(s) do Tecido Conjuntivo  

     Qual(is)?  ______________________________________ 

31. Cirurgias: ______________________________________ 
_________________________________________________

_________________________________________________ 

32. Outros: ________________________________________ 
_________________________________________________

_________________________________________________ 

33. Antecedente Obstétrico: ___ G  ___ PN  ___ PC  ___ A 
Menopausa em: ___________     

HÁBITOS E VÍCIOS: 

38. Atividade física:     o Sim   Qual(is)? _______________ 
   Frequência? ________________  

o Sedentarismo 

39. Tabagismo: o Atual  _____ maços-ano 
 o Pregresso _____ maços-ano  

(parou há: ____ anos)    

40. Etilismo: o Atual    quantidade: ___________
 o Pregresso quantidade: ___________  

(parou há: ____ anos) 

 

 

 

 

 

 

ANTECEDENTES PESSOAIS 
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3 

 

 
 
_____________________________________________________________________________________________________ 

_____________________________________________________________________________________________________ 
________________________________________________________________________________________________________

________________________________________________________________________________________________________

________________________________________________________________________________________________________
________________________________________________________________________________________________________

________________________________________________________________________________________________________

_______________________________________________________________________________________________________ 
_____________________________________________________________________________________________________ 

_____________________________________________________________________________________________________ 

________________________________________________________________________________________________________
________________________________________________________________________________________________________

________________________________________________________________________________________________________

________________________________________________________________________________________________________
________________________________________________________________________________________________________

_______________________________________________________________________________________________________ 

  

QUEIXAS REFERIDAS 
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4 

 

 
 

        

APLICAR SE 
DÚVIDA 

DIAGNÓSTICA 
GERIATRIC DEPRESSION SCALE (GDS-15) SIM NÃO 

1 Você está basicamente satisfeito com sua vida?  1 

2 Você deixou muitos de seus interesses e atividades? 1  

3 Você sente que sua vida está vazia? 1  

4 Você se aborrece com frequência? 1  

5 Você se sente de bom humor a maior parte do tempo?  1 

6 Você tem medo que algum mal vá te acontecer? 1  

7 Você se sente feliz a maior parte do tempo?  1 

8 Você sente que sua situação não tem saída? 1  

9 Você prefere ficar em casa a sair e fazer coisas novas? 1  

10 Você acha maravilhoso estar vivo?  1 

11 Você se sente com mais problemas de memória do que a maioria? 1  

12 Você se sente inútil nas atuais circunstâncias? 1  

13 Você se sente cheio de energia?  1 

14 Você acha que sua situação é sem esperanças? 1  

15 Você sente que a maioria das pessoa está melhor que você? 1  

60. 0-4 pontos = normal    5-9 = depressão leve    10-15 = depressão grave                          

TOTAL  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



                                                                                   Anexos                                                          
                                                                                        
                                                                                           
  
  

 
 

112 

  
5 

 

MINI-EXAME DO ESTADO MENTAL (MEEM) 
Eu vou fazer algumas perguntas e dar alguns problemas para serem resolvidos para avaliar sua memória. Por favor, fique 

tranquilo(a) e tente responder da melhor forma que puder. 

I. ORIENTAÇÃO TEMPORAL   
o Dia  

5 

o Mês 

o Ano 

o Dia da semana 

o Hora aproximada  
(aceite erros de mais ou menos sessenta 

minutos) 

II. ORIENTAÇÃO ESPACIAL  

o Local específico  (apontando para o chão) 

5 
o Local geral           (apontando ao redor) 
o Bairro ou rua próxima 
o Cidade 
o Estado 

III. MEMÓRIA IMEDIATA  
o Vaso  

3 

o Carro 
o Tijolo  

Pontue as palavras repetidas na primeira 

tentativa. Se houver erros, repita até 3 vezes 

para o aprendizado. 
IV. ATENÇÃO E CÁLCULOS  

o 100 – 7 (93)     Se houver erro prossiga a 

partir do número correto. 

Considere correto se o 

indivíduo se corrigir 

espontaneamente. 

5 

o - 7 (86) 
o - 7 (79)  
o - 7 (72)     
o - 7 (65) 

V. EVOCAÇÃO  
o Vaso  

3 o Carro 
o Tijolo 

  

  

VI. NOMEAÇÃO  
o Relógio 

2 
o Caneta 

VII. REPETIÇÃO  
o Nem aqui, nem ali, nem lá. 1 

VIII. COMANDO  
o Pegue esse papel com a mão direita, 

3 
o dobre-o ao meio e 
o ponha-no no chão. 
Se pedir ajuda no meio da tarefa, NÃO DÊ DICAS. 

IX. LEITURA  
o Feche os olhos. 
Não auxilie se pedir ajuda ou ler a frase sem 

realizar o comando.  NÃO DÊ DICAS. 
1 

X. ESCRITA  
o Frase 
Se não compreender tarefa, ajude com: “alguma 

frase que tenha começo, meio e fim”, “alguma 

coisa com sentido”, “alguma coisa que queira 

dizer”. Aceitar erros gramaticais e ortográficos. 

 
1 
 

XI. CÓPIA DO DESENHO  
o Pentágonos interseccionados 
Aceite apenas dois pentágonos formando uma 

intersecção de QUATRO lados. 
1 

TOTAL  
 

T
O 

 

Analfabetos: ³ 18 pontos  
< 4 anos:  ³ 21 pontos 

 4 – 7 anos: ³ 24 pontos  
³ 8 anos:  ³ 27 pontos 
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6 

 

FECHE OS OLHOS 
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7 

 

 

 
 
 

 
 

 

 

 

 

 

ESCALA DE FUNCIONALIDADE DE KATZ - ATIVIDADES 
BÁSICAS DE VIDA DIÁRIA (ABVDs) 

I - Banho (de esponja, chuveiro ou banheira). 

0 Não recebe assistência (entra e sai do box, banheira 
sozinho). 

1 Recebe assistência no banho em apenas uma parte 
do corpo. 

2 Recebe assistência no banho em mais de uma parte 
do corpo ou não realiza. 

II - Vestir (pega as roupas no armário ou cômoda, incluindo 
roupas de baixo, abotoadores e acessórios). 

0 Pega as roupas e se veste completamente sem 
assistência. 

1 Pega as roupas e se veste sem assistência exceto 
para amarrar sapatos. 

2 Recebe assistência para pegar as roupas ou se vestir 
e fica parcialmente ou completamente desnudo. 

III - Toalete (ir ao banheiro, se limpar, arrumar as roupas 
após as eliminações). 

0 

Vai ao banheiro, se limpa e arruma as roupas sem 
assistência (pode usar algum auxílio para ajuda como 
bengala, andador, cadeira de rodas, sabe manejar 
fraldas ou comadre, esvaziando-a pela manhã caso a 
utilize durante a noite). 

1 
Recebe assistência para ir ao banheiro, se limpar, 
para arrumar as roupas, para usar fraldas, 
comadre/papagaio. 

2 Não vai ao banheiro para o processo de eliminação. 

IV – Transferência: 

0 
Entra e sai da cama assim como senta e levanta da 
cadeira sem ajuda (pode usar suporte para ajuda, 
como bengala e andador). 

1 Entra e sai da cama ou da cadeira com assistência. 

2 Não entra ou sai da cama. 

V – Continência: 

0 Controla a urina completamente por conta própria. 

1 Tem “acidentes” ocasionais (perdas de urina). 

2 Supervisão ajuda a controlar a urina, utiliza qualquer 
tipo de cateter ou é incontinente. 

VI – Comer: 

0 Se alimenta sem assistência. 

1 Se alimenta sozinho exceto para cortar carnes e/ou 
passar manteiga no pão. 

2 Recebe assistência para comer, é alimentado 
parcialmente, completamente ou através de sondas. 

 TOTAL 

ATIVIDADES INSTRUMENTAIS DE VIDA DIÁRIA DE 
LAWTON (AIVDs) 

I – Consegue usar o telefone? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 

II - Consegue ir a locais distantes, usando algum 
transporte, sem necessidade de planejamentos especiais? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 

III – Consegue fazer compras? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 

IV - Consegue preparar suas próprias refeições? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 

V – Consegue arrumar a casa? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 
VI – Consegue fazer os trabalhos manuais domésticos, 
como pequenos reparos? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 

VII - Consegue lavar e passar sua roupa? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 
VIII – Consegue tomar seus remédios na dose e horário 
certos? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 

IX – Consegue cuidar de suas finanças? 

0 Sem ajuda. 

1 Com ajuda parcial. 

2 Não consegue. 

 TOTAL 

AVALIAÇÃO DE FUNCIONALIDADE 
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ÍNDICE DE COMORBIDADES DE CHARLSON 
 DIAGNÓSTICOS PONTOS 
 DM 1 
     Com lesão de órgão alvo? 2 
 Infarto do Miocárdio 1 
 Insuficiência Cardíaca 1 
 Doença Cérebro-Vascular 1 
     Hemiplegia? 2 
 Insuficiência Arterial Periférica 1 
 Neoplasia 1 
     Metastática? 2 
 Demência 1 
 Doença Pulmonar Crônica 1 
 Doenças do Tecido Conjuntivo 1 
 Úlcera Péptica 1 
 Doença Hepática 1 
     Moderada/Grave? 3 
 Disfunção Renal Moderada/Grave 2 
 Leucemia 2 
 Linfoma 2 
 SIDA 2 
107 TOTAL 1   

108 TOTAL 2: Acrescentar 1 ponto 
por década completa após os 40 
anos. 
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HIPÓTESES DIAGNÓSTICAS CONDUTAS SUGERIDAS À NEFRO 

1.      

2.   

3.   

4.   

5.   

6.   

7.   

8.   

9.   

10.   
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Anexo 3 
 
Fragilidade – Índice de Fragilidade (Frailty Index) 
 

 

 

 

 

Itens Pontuação 
1. Doença pulmonar obstrutiva crônica  Sim=1 | Não=0 
2. Doença cerebrovascular  Sim=1 | Não=0 
3. Insuficiência cardíaca congestiva  Sim=1 | Não=0 
4. Diabetes Sim=1 | Não=0 
5. Demência  Sim=1 | Não=0 
6. Hipertensão arterial sistêmica  Sim=1 | Não=0 
7. Infarto do miocárdio  Sim=1 | Não=0 
8. Doença renal (clearance de creatinina ≤ 30 ml/min) Sim=1 | Não=0 
9. Tumor (câncer) Sim=1 | Não=0 
10. Leucemia ou linfoma  Sim=1 | Não=0 
11. Doença vascular periférica  Sim=1 | Não=0 
12. Doença do tecido conjuntivo Sim=1 | Não=0 
13. Úlcera péptica Sim=1 | Não=0 
14. Doença hepática Sim=1 | Não=0 
15. Paralisia motora Sim=1 | Não=0 
16. Perda de peso ≥ 5% do peso corporal Sim=1 | Não=0 
17. Queixa de sérios problemas de memória  Sim=1 | Não=0 
18. Erro no teste de orientação temporal  Sim=1 | Não=0 
19. Erro no teste de evocação de três palavras  Sim=1 | Não=0 
20. Relato de fadiga Sim=1 | Não=0 
21. Relato de tristeza  Sim=1 | Não=0 
22. Relato de anedonia  Sim=1 | Não=0 
23. Auto percepção de saúde ruim ou muito ruim Sim=1 | Não=0 
24. Incapaz de levantar e sentar na cadeira cinco vezes  Sim=1 | Não=0 
25. Ajuda para comer  Sim=1 | Não=0 
26. Ajuda para se vestir  Sim=1 | Não=0 
27. Ajuda para o banho  Sim=1 | Não=0 
28. Ajuda para uso da toalete   Sim=1 | Não=0 
29. Ajuda para manter a continência  Sim=1 | Não=0 
30. Ajuda para transferência  Sim=1 | Não=0 
31. Ajuda para caminhar fora de casa  Sim=1 | Não=0 
32. Ajuda para usar o telefone  Sim=1 | Não=0 
33. Ajuda para usar transporte   Sim=1 | Não=0 
34. Ajuda para trabalhos manuais domésticos (reparos) Sim=1 | Não=0 
35. Ajuda para tomar medicamentos  Sim=1 | Não=0 
36. Ajuda para arrumar a casa  Sim=1 | Não=0 
37. Ajuda para preparar refeições  Sim=1 | Não=0 
38. Ajuda para fazer compras  Sim=1 | Não=0 
39. Ajuda para lavar e passar a roupa Sim=1 | Não=0 
40. Ajuda para cuidar das finanças Sim=1 | Não=0 


