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RESUMO

As infecgdes oportunistas permanecem como uma das principais causas de
morbimortalidade em receptores de transplante de 6rgaos solidos, refletindo o delicado
equilibrio entre imunossupressao terapéutica e vulnerabilidade imunolégica. Este estudo,
de natureza qualitativa e abordagem narrativa, revisou evidéncias recentes sobre os
mecanismos fisiopatologicos, os agentes etiologicos predominantes e as estratégias
preventivas e terapéuticas mais eficazes no manejo dessas infecgdes. Observou-se que o
uso prolongado de agentes imunossupressores, embora indispensavel para evitar a
rejeicdo do enxerto, aumenta o risco de reativagdo viral, infec¢des fingicas invasivas e
complicacdes bacterianas graves. Estratégias modernas, como o monitoramento
molecular, a imunovigilancia personalizada e a profilaxia antiviral guiada por risco,
mostraram-se eficazes na reducdo da mortalidade e na melhoria dos desfechos clinicos.
Além disso, novas abordagens, como terapias celulares especificas e o uso de antivirais
de nova geragdo, representam avancgos promissores rumo a medicina de precisdo em
transplantes. Conclui-se que a integracao entre vigilancia imunoldgica, biotecnologia e
condutas baseadas em evidéncias ¢ fundamental para garantir maior seguranca, eficacia
e sustentabilidade no cuidado de pacientes transplantados.

Palavras-chave: transplante de oOrgdos, infecgdes oportunistas, imunossupressao,
profilaxia.

ABSTRACT

Opportunistic infections remain a leading cause of morbidity and mortality in solid organ
transplant recipients, reflecting the delicate balance between therapeutic
immunosuppression and immunological vulnerability. This qualitative, narrative study
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reviewed recent evidence on the pathophysiological mechanisms, predominant
etiological agents, and the most effective preventive and therapeutic strategies for
managing these infections. It was observed that prolonged use of immunosuppressive
agents, while essential to prevent graft rejection, increases the risk of viral reactivation,
invasive fungal infections, and serious bacterial complications. Modern strategies, such
as molecular monitoring, personalized immunosurveillance, and risk-guided antiviral
prophylaxis, have proven effective in reducing mortality and improving clinical
outcomes. Furthermore, new approaches, such as targeted cell therapies and the use of
next-generation antivirals, represent promising advances toward precision medicine in
transplantation. It is concluded that the integration between immunological surveillance,
biotechnology and evidence-based approaches is essential to ensure greater safety,
efficacy and sustainability in the care of transplant patients.

Keywords: organ transplantation, opportunistic infections, immunosuppression,
prophylaxis.

RESUMEN

Las infecciones oportunistas siguen siendo una de las principales causas de morbilidad y
mortalidad en los receptores de trasplantes de 6rganos sélidos, lo que refleja el delicado
equilibrio entre la inmunosupresion terapéutica y la vulnerabilidad inmunolégica. Este
estudio narrativo cualitativo revisdé la evidencia reciente sobre los mecanismos
fisiopatoldgicos, los agentes etiologicos predominantes y las estrategias preventivas y
terapéuticas mas eficaces para el manejo de estas infecciones. Se observo que el uso
prolongado de inmunosupresores, si bien es esencial para prevenir el rechazo del injerto,
aumenta el riesgo de reactivacion viral, infecciones fungicas invasivas y complicaciones
bacterianas graves. Estrategias modernas, como la monitorizacion molecular, la
inmunovigilancia personalizada y la profilaxis antiviral basada en el riesgo, han
demostrado su eficacia para reducir la mortalidad y mejorar los resultados clinicos.
Ademas, nuevos enfoques, como las terapias celulares dirigidas y el uso de antivirales de
nueva generacion, representan avances prometedores hacia la medicina de precision en
trasplantes. Se concluye que la integracion entre la vigilancia inmunoldgica, la
biotecnologia y los enfoques basados en la evidencia es esencial para garantizar una
mayor seguridad, eficacia y sostenibilidad en la atencion de los pacientes trasplantados.

Palabras clave: trasplante de oOrganos, infecciones oportunistas, inmunosupresion,
profilaxis.

1 INTRODUCAO
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O transplante de orgdos so6lidos representa um dos maiores avancos da medicina
moderna, oferecendo a pacientes com faléncia orgénica terminal a possibilidade de
sobrevida prolongada e significativa melhora na qualidade de vida. Todavia, esse
procedimento exige o uso continuo de agentes imunossupressores, cuja fung¢do ¢ impedir
a rejeicao do enxerto, mas que, paradoxalmente, predispdem o receptor a um amplo
espectro de infec¢des oportunistas. Essa vulnerabilidade imunologica constitui um dos
principais determinantes de morbimortalidade no periodo pds-transplante, tornando o
manejo das infecgdes um desafio clinico e teraputico de elevada complexidade
(Fishman, 2022; Kotton et al., 2024).

A imunossupressdao induzida farmacologicamente promove uma alteragdo
profunda na homeostase imunolégica, comprometendo tanto a imunidade celular quanto
a humoral. Com isso, patdégenos latentes, como o citomegalovirus (CMV) e o virus
Epstein-Barr (EBV), podem ser reativados, ao passo que microrganismos ambientais,
como Aspergillus fumigatus e Pneumocystis jirovecii, encontram um hospedeiro ideal
para colonizag¢do e infec¢do (Husain; Kumar, 2020). Além disso, o perfil infeccioso varia
conforme o tipo de 6rgdo transplantado e o tempo decorrido desde o procedimento, sendo
mais comuns as infec¢des bacterianas nas fases iniciais e as virais e fingicas nas fases
intermediaria e tardia (Rubin; Fishman, 2023).

Nos ultimos anos, os avangos na profilaxia antimicrobiana, na triagem de
doadores e receptores e nas técnicas de monitoramento molecular contribuiram para a
reducdo da incidéncia e da gravidade dessas infeccdes. No entanto, a emergéncia de
microrganismos resistentes, a toxicidade cumulativa dos fdrmacos e as limitacdes
econdmicas impostas aos sistemas de saide continuam a impor barreiras significativas a
efetividade das intervengdes preventivas (Singh; Patterson, 2021). Ademais, as infecgdes
oportunistas ndo apenas comprometem o enxerto, mas também se associam a episodios
de rejeicdo aguda e faléncia multissistémica, configurando um problema clinico que exige
abordagem integrada e continua.

A compreensdo dos mecanismos patogénicos, das interagdes entre
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imunossupressao e infec¢do e das estratégias terapéuticas disponiveis ¢ essencial para
otimizar os desfechos clinicos em receptores de transplante. Diante desse cenario, este
estudo tem como objetivo realizar uma revisao das principais abordagens preventivas e
terapéuticas voltadas as infecgdes oportunistas em receptores de transplante de 6rgaos
solidos, destacando os avangos recentes, os desafios persistentes € as perspectivas
emergentes na area. Busca-se, assim, contribuir para a consolidagao de praticas baseadas
em evidéncias que reduzam a morbimortalidade e ampliem a longevidade funcional dos
enxertos, em consonancia com as diretrizes internacionais e os principios da medicina

personalizada (Kotton; Fishman, 2024; Hirsch et al., 2021).

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 IMUNOSSUPRESSAO E SUSCEPTIBILIDADE AS INFECCOES
OPORTUNISTAS EM RECEPTORES DE TRANSPLANTES

A imunossupressao constitui o pilar terapéutico do transplante de 6rgaos sélidos,
sendo essencial para prevenir a rejei¢ao aguda e cronica do enxerto. Entretanto, o mesmo
processo que assegura a aceitagdo do Orgdo transplantado também fragiliza o sistema
imunologico, criando um ambiente propicio a proliferacdo de agentes infecciosos que,
em condigdes fisioldgicas, seriam prontamente controlados. Essa vulnerabilidade
caracteriza o paradoxo do transplante moderno: o equilibrio delicado entre a eficacia
imunossupressora ¢ o risco infeccioso (Fishman, 2022; Hirsch et al., 2021).

Os agentes imunossupressores utilizados na pratica clinica— como os inibidores
da calcineurina (tacrolimo e ciclosporina), os antimetabolitos (micofenolato de mofetila
e azatioprina), os corticosteroides e os inibidores da mTOR (sirolimo e everolimo) —
atuam em diferentes etapas da ativacdo e proliferagdo linfocitaria. Essa atuagao impede a
resposta imune contra o enxerto, mas também compromete a imunidade celular mediada

por linfocitos T, que ¢ fundamental na defesa contra virus intracelulares, fungos e
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parasitas (Rubin; Fishman, 2023). A inibi¢ao da via da calcineurina, por exemplo, reduz
a expressao de citocinas pro-inflamatérias como a interleucina-2, diminuindo a ativagao
de células T citotoxicas, o que favorece a reativacdo de virus latentes, como o
citomegalovirus (CMV) e o virus Epstein-Barr (EBV) (Kotton et al., 2024).

Além dos efeitos diretos sobre a resposta imune, a intensidade e a duracao da
imunossupressao estdo diretamente relacionadas a probabilidade de infecgdo. Estudos
observacionais apontam que regimes mais potentes, especialmente aqueles que utilizam
agentes de indug¢do como a globulina antitimoécita (ATG) ou o basiliximabe, aumentam
substancialmente o risco de infecgdes flngicas invasivas, como aspergilose e
mucormicose (Singh; Patterson, 2021). Esse risco ¢ ainda maior nos primeiros trés meses
pos-transplante, periodo em que ha maior manipulacao farmacoldgica e maior exposicao
hospitalar.

De modo geral, a suscetibilidade infecciosa ¢ determinada por um conjunto de
fatores que incluem o tipo e a dose de imunossupressores, o 6rgdo transplantado, a
presenca de comorbidades e a historia prévia de infec¢des latentes. Receptores de
transplante pulmonar, por exemplo, apresentam taxas mais elevadas de infecgdes
oportunistas devido a exposi¢do direta do enxerto ao ambiente e a dificuldade de
depuracdo mucociliar, enquanto receptores de figado ou rim tendem a apresentar
infecgdes virais e bacterianas associadas a manipulacdo endovascular e as alteracdes
metabolicas pds-operatorias (Husain; Kumar, 2020).

O impacto da imunossupressao nao se limita a suscetibilidade inicial, mas também
a gravidade e a resposta terapéutica. Em pacientes submetidos a regimes prolongados ou
combinados, a resposta inflamatoria é frequentemente atenuada, mascarando sinais
clinicos de infec¢do e retardando o diagnostico (HIRSCH et al., 2021). Essa condigao
exige o uso de métodos moleculares sensiveis, como a reagdo em cadeia da polimerase
(PCR) quantitativa para CMV e BK virus, a fim de detectar precocemente a replicacdo
viral e permitir intervengdes dirigidas (Kotton; Fishman, 2024).

Nos ultimos anos, t€ém emergido abordagens de imunovigilancia individualizada,
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com base na mensuragdo funcional da resposta imune do paciente, como o ensaio de
producdo de interferon-gama (ImmuKnow assay), que busca identificar o grau de
imunocompeténcia residual e, assim, ajustar as doses imunossupressoras conforme o risco
infeccioso (Barton et al., 2022). Essa perspectiva personalizada visa a reduzir a
dependéncia de esquemas empiricos, estabelecendo um novo paradigma na gestao pos-
transplante.

Por conseguinte, compreender os mecanismos de a¢do dos imunossupressores,
suas interagdes e seus efeitos cumulativos sobre o sistema imune ¢ condi¢ao indispensavel
para o controle efetivo das infec¢des oportunistas. O desafio contemporaneo nao reside
apenas em eliminar patdgenos, mas em calibrar a imunossupressao de forma a preservar
a defesa imunologica sem comprometer a sobrevida do enxerto. O avango nesse campo
requer integracao entre infectologia, imunologia e farmacogendmica, consolidando uma
medicina de precisao que atenda a complexidade singular do paciente transplantado

(Fishman, 2022; Singh; Patterson, 2021).

2.2 PRINCIPAIS AGENTES ETIOLOGICOS E ESPECTRO CLINICO DAS
INFECCOES OPORTUNISTAS POS-TRANSPLANTE

A suscetibilidade do receptor de transplante as infec¢des oportunistas ndo €
homogénea, variando de acordo com o tipo de o6rgdo transplantado, o tempo decorrido
desde o procedimento, o regime imunossupressor adotado e as condi¢des clinicas do
paciente. Essa dindmica temporal permite compreender a distribui¢do dos agentes
infecciosos em trés fases classicas: a fase precoce (primeiro més), dominada por infec¢des
bacterianas e fungicas hospitalares; a fase intermedidria (1 a 6 meses), em que se destacam
0s agentes oportunistas tipicos; e a fase tardia (apos 6 meses), marcada por infecgdes
cronicas, reativacdes virais e patdgenos comunitarios (Husain; Kumar, 2020; Rubin;
Fishman, 2023).

Entre os virus oportunistas, o citomegalovirus (CMV) permanece o agente de
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maior relevancia clinica. Sua reativagao esta fortemente associada a imunossupressao
intensa e a incompatibilidade soroldgica entre doador e receptor (D+/R—). O CMV pode
causar desde quadros subclinicos até doengas invasivas graves, como colite, pneumonite
e retinite. Além de sua agdo direta, o virus exerce um efeito imunomodulador que aumenta
o risco de rejeicao do enxerto e de infecgdes bacterianas e fungicas secundérias (Kotton
et al., 2018). O manejo envolve estratégias de profilaxia universal com valganciclovir ou
terapia pré-emptiva, guiada por PCR quantitativa, além do uso emergente de letermovir
em grupos de alto risco (Kotton et al., 2024).

Outro agente de importancia crescente ¢ o virus Epstein-Barr (EBV), cuja infecgao
primaria ou reativacdo pode evoluir para a doenga linfoproliferativa pods-transplante
(PTLD), um espectro que vai de manifestacdes benignas até linfomas agressivos. O EBV
infecta linfécitos B, e sob intensa imunossupressdo, a auséncia de controle citotéxico
mediado por células T permite a proliferacdo celular desordenada (Dierickx; Habermann,
2018). O tratamento baseia-se na reducdo gradual da imunossupressao, podendo incluir
rituximabe e, em casos refratdrios, quimioterapia ou imunoterapia dirigida (EBMT,
2024).

Entre os virus nao-herpéticos, destaca-se o poliomavirus BK, especialmente em
transplantes renais. A replicagdo viral pode evoluir para nefropatia associada ao
poliomavirus, uma causa importante de disfun¢do e perda do enxerto. A manifestagdo
clinica ¢ subaguda, com aumento da creatinina e presen¢a de células decoy na urina. O
diagnostico ¢ confirmado por bidpsia renal e PCR plasmatica, sendo a conduta baseada
na redugdo da imunossupressao, ja que ndo ha antivirais eficazes comprovados (Hirsch et
al., 2021).

No campo das infecgdes fungicas, os patdgenos mais temidos incluem Aspergillus
fumigatus, Candida albicans, Cryptococcus neoformans e Mucorales. A aspergilose
invasiva, em especial, ¢ frequente em receptores de transplante pulmonar e hepatico,
caracterizando-se por febre persistente, tosse seca e infiltrados pulmonares de rapida

progressao. O diagndstico precoce € crucial e depende da combinagdo de exames de
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imagem (TC de térax com halo invertido) e testes de antigeno galactomanano (Singh;
Patterson, 2021). O tratamento requer antifiingicos triazolicos, como voriconazol ou
isavuconazol, sendo o posaconazol indicado para profilaxia em pacientes de alto risco
(Pagano et al., 2022).

Entre os protozoarios e parasitas oportunistas, destaca-se Toxoplasma gondii, cuja
reativagdo ocorre principalmente em receptores de coragdo e cérebro provenientes de
doadores soropositivos. A infec¢do se manifesta com febre, encefalite e lesdes cerebrais
multiplas detectaveis por neuroimagem. A profilaxia com trimetoprima-sulfametoxazol ¢
eficaz tanto para toxoplasmose quanto para Pneumocystis jirovecii, outro patogeno
relevante nas fases intermediarias, responsavel por pneumonia intersticial grave e
hipoxemia intensa. A profilaxia prolongada ¢ atualmente recomendada pela Infectious
Diseases Society of America (IDSA) para todos os receptores de transplante de drgaos
solidos (Fishman, 2022).

Ademais, patogenos bacterianos emergentes, como Nocardia spp. e Listeria
monocytogenes, tém sido descritos em receptores sob uso prolongado de corticosteroides
ou inibidores de calcineurina. A nocardiose, por exemplo, manifesta-se com abscessos
cerebrais e pulmonares de evolucao lenta, frequentemente confundidos com neoplasias.
O diagnostico baseia-se em cultura especifica e o tratamento envolve o uso prolongado
de sulfonamidas ou combinagdes com carbapenémicos (Katz et al., 2023).

O espectro clinico das infeccdes oportunistas reflete, portanto, a interacao
complexa entre o agente etioldgico e o grau de imunossupressdo. O reconhecimento
precoce dos sinais e sintomas, aliado ao uso de métodos diagndsticos moleculares e
sorologicos de alta sensibilidade, ¢ fundamental para reduzir a mortalidade e preservar o
enxerto. Nesse contexto, a vigilancia microbioldgica continua € o acompanhamento
interdisciplinar assumem papel decisivo na condugdo terapéutica, permitindo uma

abordagem individualizada e guiada por risco (Fishman, 2022; Hirsch et al., 2021).

2.3 ESTRATEGIAS PREVENTIVAS E TERAPEUTICAS: PROFILAXIA,
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MONITORAMENTO E NOVAS ABORDAGENS

O manejo das infec¢des oportunistas em receptores de transplante de orgaos
solidos exige uma abordagem integrada, que combine estratégias preventivas rigorosas,
monitoramento microbioldégico e imunoldgico continuo e intervengdes terapéuticas
precoces. O objetivo central é reduzir a morbimortalidade sem comprometer a eficacia da
imunossupressdo — um desafio que requer equilibrio entre a prote¢do do enxerto e a
preservacao da resposta imune do hospedeiro (Fishman, 2022; Kotton et al., 2024). A
prevengdo, portanto, deve ser estruturada em multiplos niveis: avaliacao pré-transplante,
profilaxia farmacologica, vigilancia pos-operatoria e terapias personalizadas de controle
infeccioso.

A avaliagdo pré-transplante desempenha papel fundamental na estratificagdo do
risco infeccioso. Testes sorologicos para citomegalovirus (CMV), virus Epstein-Barr
(EBV), hepatites B e C, HIV, Toxoplasma gondii e sifilis, além de triagem para
tuberculose latente, permitem identificar incompatibilidades e definir o tipo de profilaxia
a ser adotada (Husain; Kumar, 2020). A vacinagdo prévia do receptor, quando possivel,
¢ uma das estratégias mais eficazes para prevencao de doencas imunopreveniveis —
especialmente influenza, pneumococo e hepatite B —, devendo ser completada antes do
inicio do regime imunossupressor, conforme recomendam a American Society of
Transplantation (AST) e a Infectious Diseases Society of America (IDSA) (Kumar; Allen,
2021).

No periodo pos-transplante, a profilaxia farmacoldgica constitui a principal linha
de defesa. Para 0 CMV, adota-se a profilaxia universal com valganciclovir em pacientes
de alto risco (D+/R-), durante 3 a 6 meses, ou a terapia pré-emptiva baseada em PCR
quantitativa semanal (Kotton et al., 2018). O letermovir vem se consolidando como
alternativa de menor toxicidade hematologica e boa eficécia, especialmente em receptores
hematologicos e renais (Kotton et al., 2024). A profilaxia contra Pneumocystis jirovecii

com trimetoprima-sulfametoxazol ¢ universalmente recomendada por, no minimo, seis
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meses, € pode ser estendida em casos de imunossupressao intensa ou rejei¢ao recorrente.
J& a profilaxia antifingica depende do tipo de 6rgdo e do risco ambiental: o uso de
fluconazol ¢ comum em transplantes hepaticos, enquanto posaconazol ou voriconazol sdo
preferidos em pulmonares e cardiacos (Singh; Patterson, 2021; Pagano et al., 2022).

O monitoramento pds-transplante representa outra dimensao critica na prevengao
e manejo das infec¢des. A utilizagdo de ferramentas moleculares de alta sensibilidade,
como PCR quantitativo para CMV, EBV e poliomavirus BK, possibilita detec¢ao precoce
de replicagdo viral e intervencdo imediata. Além disso, testes de antigeno galactomanano
e B-D-glucano tém ampliado o diagnodstico precoce de infec¢des fingicas invasivas
(Hirsch et al., 2021). De modo complementar, surgem ensaios de imunovigilancia
funcional, como o ImmuKnow® assay e o QuantiFERON® Monitor, que avaliam a
competéncia imunoldgica residual do paciente, permitindo ajustes individualizados da
imunossupressao (Barton et al., 2022). Essa abordagem personaliza o manejo, reduzindo
o risco tanto de infeccdo quanto de rejeicdo, e representa um dos principais avangos
recentes em medicina de transplantes.

O tratamento das infecgdes oportunistas requer terapia direcionada e inicio
precoce. Antivirais como ganciclovir e valganciclovir continuam sendo o padrdo-ouro
para CMV, embora resisténcias emergentes tenham impulsionado o uso de maribavir e
foscarnet em casos refratarios (Rubin; Fishman, 2023). Infec¢des por EBV com suspeita
de doenca linfoproliferativa pos-transplante (PTLD) exigem redugdo gradual da
imunossupressao e uso de rituximabe. Ja as infec¢des fungicas invasivas, como
aspergilose e mucormicose, demandam antifungicos triazélicos (voriconazol,
isavuconazol) ou equinocandinas, associados, em situacdes especificas, a remocdo de
tecidos necroticos e controle ambiental (Singh; Patterson, 2021). A abordagem
terapéutica também deve considerar interagdes medicamentosas e nefrotoxicidade, uma
vez que os agentes antifungicos e antivirais frequentemente alteram o metabolismo de
imunossupressores.

Nos ultimos anos, observa-se um movimento crescente em direcao a abordagens
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imunomodulatorias e terapias inovadoras, com destaque para o uso de anticorpos
monoclonais neutralizantes e imunoglobulinas especificas para CMV e EBV, bem como
o desenvolvimento de vacinas terapéuticas direcionadas a virus latentes em receptores de
alto risco (Fishman, 2022). Estratégias de terapia celular, incluindo a infusdo de linfocitos
T especificos para CMV e EBV, tém mostrado resultados promissores em ensaios clinicos
de fase inicial, representando um avanco significativo rumo a imunoterapia personalizada
em transplantes (Leen et al., 2020).

Dessa forma, a prevengao e o tratamento das infecgdes oportunistas exigem uma
visdo interdisciplinar e dindmica, que integre infectologia, imunologia, farmacologia e
biotecnologia. O éxito terapéutico depende da capacidade de identificar precocemente o
risco, modular adequadamente a imunossupressao e aplicar medidas profilaticas baseadas
em evidéncias. Mais do que tratar episddios infecciosos isolados, o desafio atual consiste
em construir modelos de gestdo integrada da imunidade — capazes de equilibrar o
controle da rejeicdo e a defesa antimicrobiana, prolongando a sobrevida do enxerto e

melhorando a qualidade de vida dos receptores (Kotton; Fishman, 2024; Fishman, 2022).

3METODOLOGIA

Este estudo caracteriza-se como uma revisdao narrativa de literatura, de natureza
qualitativa e exploratoria, voltada a andlise das infecgdes oportunistas em receptores de
transplante de orgdos solidos e das principais estratégias preventivas e terapéuticas
descritas na literatura recente. Optou-se por esse delineamento metodoldgico por permitir
a integracdo critica de evidéncias clinicas, microbiologicas e imunologicas, oferecendo
uma compreensao abrangente do tema (Rother, 2007; Pereira et al., 2018).

A pesquisa bibliografica foi realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE,
Scopus, Web of Science e SciELQO, entre janeiro e setembro de 2025, utilizando descritores
combinados por operadores booleanos: “opportunistic infections”, “solid organ

transplantation”, “prophylaxis”, “therapy” e “immunosuppression”. Foram incluidos
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artigos publicados entre 2015 e 2025, em portugués, inglé€s ou espanhol, que abordassem
aspectos relacionados a profilaxia, diagnostico e tratamento das infec¢des oportunistas
em transplantados. Excluiram-se relatos de caso, editoriais e estudos experimentais sem
correlacdo clinica direta.

Os estudos selecionados foram analisados por leitura critica e categorizacao
tematica, agrupando-se os achados em trés eixos centrais: (1) imunossupressdo e
vulnerabilidade infecciosa; (2) agentes etiologicos e espectro clinico; e (3) estratégias
preventivas e terapéuticas. O tratamento dos dados seguiu a ldgica da andalise tematica
interpretativa, conforme Braun e Clarke (2006), permitindo a identificagdo de padrdes
conceituais e convergencias teoricas.

Foram priorizadas publica¢des indexadas em periddicos de alto impacto e
diretrizes emitidas por entidades internacionais como a Infectious Diseases Society of
America (IDSA), Transplantation Society (TTS) e European Society for Organ
Transplantation (ESOT) (Kotton et al., 2024; Fishman, 2022). Por basear-se em fontes
secundarias de dominio publico, o estudo dispensa apreciacdo ética, conforme a

Resolu¢do n® 510/2016 do Conselho Nacional de Satde (Brasil, 2016).

4 RESULTADOS E DISCUSSOES

A analise das publicacdes selecionadas evidenciou avancos significativos na
compreensdo e manejo das infecgdes oportunistas em receptores de transplante de 6rgaos
solidos, especialmente no campo da profilaxia antiviral e antifungica, da imunovigilancia
personalizada e da integracdo de terapias imunomodulatorias. Observou-se que o
progresso na identificacdo molecular dos agentes etiologicos e na estratificacdo do risco
infeccioso tem contribuido para reduzir a mortalidade e prolongar a sobrevida dos
enxertos (Fishman, 2022; Hirsch et al., 2021).

Os resultados demonstram que a relagdo entre imunossupressdo e infecgdo

permanece o principal eixo de vulnerabilidade clinica. O uso combinado de
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corticosteroides, inibidores da calcineurina e antimetabdlitos continua indispenséavel para
prevenir rejeigdo, mas acarreta supressao profunda da imunidade celular, favorecendo
reativagdes virais e infecgdes fungicas invasivas (Rubin; Fishman, 2023). Estudos
recentes reforgam a importancia da monitorizacdo da carga imunossupressora, tanto
farmacologica quanto imunologica, utilizando testes como o ImmuKnow® assay, que
avalia a funcdo linfocitdria residual e orienta ajustes individualizados (Barton et al.,
2022).

Quanto aos agentes infecciosos, o citomegalovirus (CMV) permanece como 0
patogeno mais relevante no pos-transplante, ndo apenas por sua alta incidéncia, mas por
seu impacto indireto sobre o sistema imune e a fun¢do do enxerto. A implementacgdo de
estratégias de terapia pré-emptiva e o uso ampliado de antivirais de nova geragdo, como
o letermovir, reduziram consideravelmente os episddios de doenga invasiva (Kotton et
al., 2024). Paralelamente, as infec¢des fungicas invasivas, notadamente por Aspergillus e
Candida spp., continuam associadas a altas taxas de mortalidade, apesar dos avangos
terapéuticos com posaconazol e isavuconazol (Singh; Patterson, 2021).

No campo da prevencao, destaca-se a consolidagdo de protocolos de profilaxia
combinada, que incluem o uso simultaneo de antivirais, antibacterianos e antifungicos de
acordo com o perfil de risco do paciente e o tipo de 6rgdo transplantado. Essa abordagem
integrada, associada ao monitoramento molecular, tem permitido reduzir de forma
expressiva as hospitalizagdes por infeccdo e as complicagdes relacionadas a rejeigao
mediada por inflamacao viral (Pagano et al., 2022). Ademais, a vacinacdo prévia contra
agentes imunopreveniveis, como influenza, hepatite B e pneumococo, tem sido
reconhecida como medida essencial no preparo pré-transplante (Kumar; Allen, 2021).

Outro aspecto relevante identificado foi o avanco das terapias imunobioldgicas e
celulares. Ensaios clinicos recentes relatam resultados promissores com o uso de
linfécitos T especificos para CMV e EBV, capazes de restaurar a imunidade antiviral sem
provocar rejeicao aguda, representando um marco rumo a imunoterapia personalizada

(Leen et al., 2020). Ainda que tais abordagens estejam em estagios iniciais, elas apontam
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para uma tendéncia de substituicdo gradual da profilaxia empirica por estratégias guiadas
por marcadores imunoldgicos e genéticos.

De forma geral, os estudos analisados convergem quanto a necessidade de um
modelo de gestdo integrada da imunidade, em que o controle infeccioso e a manutengao
do enxerto sejam tratados como processos interdependentes. A consolidacdo de
protocolos baseados em risco, o uso racional de antimicrobianos e a vigilancia
imunoldgica continua emergem como pilares de uma pratica clinica mais segura, eficiente
e sustentavel. O desafio atual reside em adaptar essas estratégias a realidade de diferentes
sistemas de saude, especialmente em paises em desenvolvimento, onde as limitacdes de
infraestrutura e acesso a medicamentos de alto custo ainda comprometem os desfechos
clinicos (Silva; Martins, 2021).

Em sintese, os resultados desta revisao indicam que o futuro do manejo das
infeccdes oportunistas em transplantes estd na personalizagdao da imunossupressao € na
integragao entre biotecnologia, farmacologia e medicina de precisdo, possibilitando maior
equilibrio entre a prote¢do do enxerto e a preservagdo da imunidade do paciente (Fishman,

2022; Kotton et al., 2024).

5 CONCLUSAO

As infec¢des oportunistas em receptores de transplante de orgdos solidos
continuam representando um dos maiores desafios da medicina contemporanea, exigindo
estratégias terapéuticas que conciliem o controle imunoldgico e a preservagao do enxerto.
A andlise da literatura evidencia que o sucesso no manejo dessas infec¢des depende de
uma abordagem integrada, que envolva a avaliagdo individual do risco, a profilaxia
direcionada e o monitoramento continuo da fun¢do imunoldgica e microbioldgica dos
pacientes.

A evolucdo tecnologica e o aprimoramento das praticas clinicas permitiram

avangos significativos na detec¢do precoce de patogenos, na defini¢do de protocolos
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profilaticos e na introdugdo de antivirais e antifingicos mais seguros e eficazes. Ainda
assim, a emergéncia de microrganismos resistentes e as limitagdes econdmicas e
estruturais enfrentadas por muitos sistemas de satde permanecem como barreiras
relevantes a efetividade das intervengoes.

A consolidagdo de modelos de imunovigilancia personalizada e o
desenvolvimento de terapias celulares especificas indicam uma nova era no manejo das
infecg¢des pds-transplante, na qual a individualizacdo terapéutica podera reduzir eventos
adversos e otimizar a sobrevida do paciente e do enxerto. O futuro da transplantologia,
portanto, caminha para uma medicina de precisdo, sustentada na integracdo entre
biotecnologia, imunologia e pratica clinica, voltada a manutengdo do equilibrio entre

tolerancia imunoldgica e defesa antimicrobiana.
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