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INTRODUÇÃO 

O transplante de células-tronco hematopoé-

ticas (TCTH) é uma estratégia terapêutica utili-

zada no tratamento de diversas doenças hema-

tológicas e pode proporcionar controle prolon-

gado da doença ou, em alguns casos, possibili-

dade de cura. Apesar dos avanços nas técnicas 

de transplante e no cuidado aos pacientes, o 

procedimento ainda apresenta elevada comple-

xidade e está associado a diferentes riscos e 

complicações. Além disso, a evolução após o 

transplante não ocorre de forma igual entre os 

pacientes, sendo influenciada por característi-

cas clínicas e fatores relacionados ao próprio 

procedimento. Dessa forma, a identificação 

desses fatores é importante para a avaliação do 

risco e para o planejamento da assistência antes 

e após o transplante (PENACK et al., 2022). 

Entre os fatores que podem influenciar os 

resultados do TCTH, destacam-se a idade, as 

condições clínicas e a presença de comorbida-

des antes do transplante. Essas condições po-

dem comprometer a tolerância ao tratamento e 

estão relacionadas ao aumento do risco de com-

plicações e de mortalidade não relacionada à re-

caída. Nesse contexto, índices como o Hemato-

poietic Cell Transplantation-Specific Comorbi-

dity Index (HCT-CI) e o Simplified Comorbi-

dity Index (SCI) foram desenvolvidos para au-

xiliar na avaliação do risco dos pacientes. Estu-

dos demonstram que esses instrumentos podem 

contribuir para identificar indivíduos com 

maior risco de mortalidade não relacionada à 

recaída, inclusive entre aqueles submetidos a 

regimes de condicionamento de intensidade re-

duzida. Entretanto, a influência das comorbida-

des varia de acordo com o tipo de condição clí-

nica e com as características dos pacientes, de 

modo que sua avaliação deve considerar não 

apenas a quantidade, mas também a relevância 

de cada comorbidade para o prognóstico (PE-

NACK et al., 2022; SHOUVAL et al., 2022; 

ELIAS et al., 2023; KONUMA et al., 2024). 

Além das condições clínicas do receptor, 

fatores relacionados à doença de base e ao pró-

prio transplante também podem interferir nos 

desfechos. O estado da doença no momento do 

procedimento, as características do doador e da 

fonte celular e o regime de condicionamento 

utilizado são aspectos que devem ser conside-

rados na avaliação dos pacientes. A interação 

entre esses diferentes fatores ajuda a explicar a 

variabilidade dos resultados observados após o 

TCTH e reforça a necessidade de uma aborda-

gem prognóstica ampla, que considere o paci-

ente e as características do tratamento de forma 

integrada. 

Nesse sentido, compreender quais fatores 

estão associados aos desfechos clínicos após o 

TCTH pode contribuir para uma melhor avalia-

ção pré-transplante, para o acompanhamento 

individualizado e para o planejamento das es-

tratégias de cuidado. Assim, o presente capítulo 

tem como objetivo realizar uma revisão siste-

mática da literatura sobre os fatores associados 

aos desfechos clínicos em pacientes submetidos 

ao transplante de células-tronco hematopoéti-

cas, analisando sua relação com desfechos 

como sobrevida global e mortalidade não rela-

cionada à recaída. 

MÉTODO 

Este estudo consiste em uma revisão siste-

mática da literatura, de caráter descritivo e 

abordagem qualitativa, realizada com o obje-

tivo de identificar e analisar os fatores associa-

dos aos desfechos clínicos em pacientes subme-

tidos ao transplante de células-tronco hemato-

poéticas (TCTH). 

A revisão foi conduzida a partir da defini-

ção da pergunta norteadora, seguida do estabe-

lecimento dos critérios de elegibilidade, identi-
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ficação dos estudos nas bases de dados selecio-

nadas, triagem dos artigos, leitura crítica dos 

textos completos, extração das informações re-

levantes e síntese qualitativa dos resultados. 

A busca bibliográfica será realizada nas ba-

ses de dados PubMed, Scopus, Web of Science, 

ScienceDirect, Cochrane Library, MEDLINE, 

LILACS e SciELO, contemplando publicações 

dos últimos cinco anos. Serão utilizados descri-

tores em português e inglês relacionados ao 

tema, combinados por meio dos operadores bo-

oleanos AND e OR, incluindo os termos: "He-

matopoietic Stem Cell Transplantation", "He-

matopoietic Stem Cell Transplant", "HSCT", 

"Hematopoietic Stem Cells", "Bone Marrow 

Transplantation", "Clinical Outcomes", "Trea-

tment Outcome", "Prognosis", "Mortality", 

"Survival", "Complications" e "Risk Factors". 

Como critérios de inclusão, serão seleciona-

dos estudos originais, estudos observacionais, 

pesquisas clínicas e revisões sistemáticas publi-

cados em português e inglês, que abordem pa-

cientes submetidos ao transplante de células-

tronco hematopoéticas e investiguem fatores 

associados aos desfechos clínicos. Serão consi-

derados estudos que avaliem variáveis relacio-

nadas às características dos pacientes, à doença 

de base, ao tipo de transplante, às condições clí-

nicas pré e pós-transplante, às complicações e 

aos fatores relacionados à sobrevida, mortali-

dade, recaída da doença, doença do enxerto 

contra o hospedeiro e outros desfechos clínicos 

relevantes. Serão excluídos estudos duplicados, 

relatos de caso, cartas ao editor, editoriais, re-

sumos de congressos, estudos sem relação di-

reta com o objetivo da revisão e publicações 

cujo texto completo não esteja disponível. 

Após a identificação dos estudos realizou a 

leitura dos títulos e resumos para avaliação ini-

cial da elegibilidade. Em seguida, os artigos po-

tencialmente relevantes foram analisados na ín-

tegra, verificando-se sua adequação aos crité-

rios de inclusão previamente estabelecidos. 

Posteriormente, extraiu as informações referen-

tes ao delineamento metodológico, característi-

cas da população estudada, indicação do trans-

plante, tipo de transplante, características clíni-

cas dos pacientes, fatores prognósticos ou de 

risco avaliados, desfechos clínicos analisados, 

principais resultados, limitações e conclusões 

de cada estudo. 

Os dados obtidos foram organizados de ma-

neira descritiva e comparativa, permitindo a 

síntese das evidências científicas acerca dos fa-

tores associados aos desfechos clínicos após o 

transplante de células-tronco hematopoéticas. 

A análise buscou identificar os principais fato-

res relacionados à sobrevida, mortalidade, reca-

ída da doença, complicações pós-transplante e 

doença do enxerto contra o hospedeiro, contri-

buindo para a compreensão dos fatores prog-

nósticos e para o aprimoramento da avaliação 

clínica e do acompanhamento dos pacientes 

submetidos ao TCTH. 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 

Os estudos analisados demonstraram que os 

desfechos clínicos após o transplante de célu-

las-tronco hematopoéticas (TCTH) são influen-

ciados por múltiplos fatores relacionados ao re-

ceptor, à doença de base, ao doador, ao enxerto, 

ao regime de condicionamento e às complica-

ções pós-transplante. De maneira geral, os 

achados apontaram para uma interação entre ca-

racterísticas presentes antes do transplante e 

eventos desenvolvidos durante o período pós-

transplante, com repercussões principalmente 

sobre a sobrevida global, a recaída e a mortali-

dade não relacionados à recaída. 

Os resultados desta revisão foram organiza-

dos em eixos temáticos que acompanham a tra-

jetória do TCTH, abrangendo seus fundamen-

tos conceituais e epidemiológicos, suas princi-

pais indicações e os fatores associados aos des-

fechos clínicos. Inicialmente, são apresentados 
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os aspectos relacionados ao receptor e ao doa-

dor, seguidos pelas características da doença de 

base, do enxerto e do regime de condiciona-

mento pré-transplante. Posteriormente, são 

abordadas as principais complicações e os 

eventos adversos pós-transplante, com ênfase 

na doença do enxerto contra o hospedeiro 

(DECH) e em sua relação com os desfechos clí-

nicos. Por fim, são analisados os resultados re-

lacionados à sobrevida, à recaída e à mortali-

dade não relacionada à recaída, destacando-se 

os principais fatores prognósticos identificados 

nos estudos. 

Definição e classificação do transplante 

de células-tronco hematopoéticas 

O transplante de células-tronco hematopoé-

ticas (TCTH) é uma modalidade terapêutica 

consolidada e potencialmente curativa, indi-

cada para o tratamento de diversas neoplasias 

hematológicas, falências medulares e imunode-

ficiências graves. O procedimento fundamenta-

se na substituição do sistema hematopoético e 

imunológico doente ou disfuncional do receptor 

por células progenitoras saudáveis, capazes de 

promover a reconstituição completa da medula 

óssea e a restauração da hematopoese trimie-

lóide (MOHAMED AHMED et al., 2025; 

SONG et al., 2026). 

A classificação do TCTH é estabelecida 

principalmente a partir da origem do enxerto e 

da relação biológica entre doador e receptor, 

subdividindo-se em autólogo, alogênico e sin-

gênico. No transplante autólogo, o próprio pa-

ciente atua como doador de suas células-tronco, 

as quais são previamente coletadas, criopreser-

vadas e reinfundidas após a administração de 

altas doses de quimioterapia. O objetivo central 

dessa estratégia é resgatar a função medular su-

primida pela toxicidade mieloablativa, permi-

tindo a consolidação do tratamento antineoplá-

sico, principalmente em patologias como mi-

eloma múltiplo e linfomas de Hodgkin e não 

Hodgkin (PENACK et al., 2022; SONG et al., 

2026). 

Por sua vez, o transplante alogênico en-

volve a transferência de células-tronco de um 

doador imunologicamente compatível para o 

receptor. Essa modalidade oferece não apenas o 

suporte hematopoético, mas também o benefí-

cio imunoterapêutico exercido pelo enxerto, de-

nominado efeito enxerto contra leucemia ou en-

xerto contra tumor. Por meio desse mecanismo, 

os linfócitos imunocompetentes do doador 

identificam e eliminam células malignas residu-

ais do hospedeiro, reduzindo substancialmente 

o risco de recidiva. Contudo, essa mesma rea-

ção imunológica pode desencadear a doença do 

enxerto contra o hospedeiro (DECH), uma das 

complicações mais graves e limitantes do 

TCTH alogênico (PENACK et al., 2024; HO-

LER et al., 2024). 

Dentro do contexto alogênico, o TCTH 

classifica-se detalhadamente de acordo com o 

grau de compatibilidade dos antígenos leucoci-

tários humanos (HLA) e o tipo de doador. O do-

ador aparentado totalmente compatível (mat-

ched sibling donor) refere-se ao familiar, geral-

mente irmão, que apresenta identidade HLA 

completa em relação ao receptor. Já o doador 

não aparentado (matched unrelated donor) 

consiste em um voluntário cadastrado em ban-

cos de doadores com alta compatibilidade ge-

nética identificada por tipagem de alta resolu-

ção. Adicionalmente, o doador haploidêntico, 

sendo um familiar que compartilha exatamente 

metade dos haplótipos HLA com o receptor, 

tornou-se uma alternativa viável graças aos 

avanços na imunossupressão e no uso de ciclo-

fosfamida pós-transplante, ampliando conside-



 

64 | P á g i n a  

ravelmente o acesso ao procedimento para pa-

cientes sem doadores totalmente compatíveis 

(PENACK et al., 2024). 

Os transplantes alogênicos também podem 

utilizar o sangue do cordão umbilical como 

fonte celular, o qual apresenta relativa imaturi-

dade imunológica e tolera maiores disparidades 

no sistema HLA, embora possa demandar um 

tempo mais prolongado para a pega do enxerto 

e a recuperação imune (HUANG et al., 2023). 

Quando o doador e o receptor são gêmeos uni-

vitelinos, o procedimento recebe a denomina-

ção de transplante singênico, caracterizado pela 

identidade genética total, o que isenta o paci-

ente do risco de DECH, mas também anula o 

efeito imunoterapêutico do enxerto (HOLER et 

al., 2024). 

As fontes anatomofisiológicas para obten-

ção das células-tronco hematopoéticas abran-

gem a medula óssea, o sangue periférico mobi-

lizado e o sangue de cordão umbilical e placen-

tário. A escolha da fonte celular ideal impacta 

diretamente o tempo de enxertia, a taxa de re-

constituição imune e a incidência de DECH 

aguda e crônica, devendo ser individualizada 

conforme o diagnóstico, a urgência clínica e o 

perfil funcional do receptor (AVERBUCH et 

al., 2019; HARMONIZED, 2025). 

Epidemiologia e principais indicações do 

transplante 

Desde os primeiros procedimentos bem-su-

cedidos, na segunda metade do século XX, o 

TCTH deixou de ser uma terapia experimental 

e se tornou uma das modalidades mais consoli-

dadas da onco-hematologia. Mundialmente, o 

número de transplantes realizados já ultrapas-

sou 1,5 milhão. A atividade vem crescendo de 

forma contínua, impulsionada principalmente 

pela expansão do uso de doadores familiares 

não idênticos, como os haploidênticos, o que 

permitiu que pacientes sem doador totalmente 

compatível passassem a ter acesso ao procedi-

mento. Esse crescimento, porém, não ocorre de 

modo uniforme: a atividade transplantadora se-

gue concentrada em países de alta renda, e regi-

ões de menor renda ainda enfrentam barreiras 

importantes de acesso. 

Os registros europeus ilustram bem a di-

mensão e as tendências atuais do procedimento. 

Em 2024, foram registrados na Europa 47.204 

TCTH em 43.791 pacientes, realizados em 688 

centros de 53 países, sendo 26.181 autólogos e 

21.023 alogênicos. Foi o maior volume anual de 

transplantes alogênicos já documentado, e o re-

gistro europeu superou a marca histórica de um 

milhão de transplantes desde 1990. Entre os 

alogênicos, os doadores não aparentados res-

ponderam por cerca de 56% dos procedimentos, 

os irmãos HLA-idênticos por 25% e os haploi-

dênticos por 19%. O uso de sangue de cordão 

umbilical, por sua vez, segue em declínio. No 

mesmo período, o número de pacientes tratados 

com células CAR-T cresceu 24,5%, o que mos-

tra uma reorganização progressiva do cenário 

das terapias celulares. 

No Brasil, o TCTH também vem se expan-

dindo. Em 2023, foram realizados 4.262 trans-

plantes de células-tronco hematopoéticas no 

país.  

Desse total, 2.959 foram financiados pelo 

Sistema Único de Saúde (SUS), com predomí-

nio dos autólogos (1.851) sobre os alogênicos 

(1.108). Entre os alogênicos, a maior parte uti-

lizou doador aparentado. A taxa de transplantes 

no SUS dobrou em uma década e chegou a 

cerca de 208 procedimentos por 10 milhões de 

habitantes, mas permanece aquém do esperado 

para a demanda. A desigualdade regional tam-

bém é marcante: 12 estados não realizaram ne-

nhum TCTH em 2023, o que obriga muitos pa-

cientes e suas famílias a se deslocarem por lon-
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gas distâncias, e há relatos de esperas que va-

riam de cerca de dois meses a mais de um ano 

entre a indicação e o transplante. Por trás desses 

números, portanto, existem pessoas cujo prog-

nóstico depende não apenas da biologia da do-

ença, mas também da possibilidade concreta de 

chegar ao procedimento em tempo oportuno. 

A indicação do TCTH é sistematizada por 

recomendações internacionais que consideram 

o diagnóstico, o estágio e o risco da doença, a 

resposta ao tratamento prévio, a condição clí-

nica do paciente e a disponibilidade de doador. 

As diretrizes europeias classificam as indica-

ções em: padrão de cuidado, opção clínica, em 

desenvolvimento e geralmente não recomen-

dado. Essa graduação reconhece que o benefí-

cio do transplante depende do equilíbrio entre o 

controle da doença e os riscos do próprio pro-

cedimento. As recomendações norte-america-

nas adotam uma lógica semelhante e são atuali-

zadas periodicamente à medida que surgem no-

vas terapias. 

No transplante alogênico, as neoplasias mi-

eloides constituem o principal grupo de indica-

ções e correspondem a mais de 60% dos proce-

dimentos na Europa. A leucemia mieloide 

aguda é a principal delas. O transplante é reco-

mendado em primeira remissão completa para 

pacientes de risco genético intermediário ou ad-

verso, e sua indicação também é refinada pela 

avaliação da doença residual mensurável. Tam-

bém se destacam as síndromes mielodisplásicas 

de maior risco, as neoplasias mieloproliferati-

vas e a leucemia mieloide crônica resistente aos 

inibidores de tirosina-quinase. Entre as neopla-

sias linfoides, a leucemia linfoblástica aguda de 

alto risco ou com doença residual persistente re-

presenta uma indicação relevante, e o grupo 

como um todo corresponde a cerca de um 

quarto dos alogênicos. O TCTH alogênico tam-

bém tem papel importante em doenças não ma-

lignas, como a anemia aplástica grave, a talas-

semia, a doença falciforme e os erros inatos da 

imunidade, situações em que pode representar a 

única possibilidade de cura. 

No transplante autólogo, as discrasias de 

células plasmáticas, sobretudo o mieloma múl-

tiplo, são a indicação mais frequente e respon-

dem por cerca de 59% dos procedimentos. Em 

pacientes elegíveis, a quimioterapia em altas 

doses seguidas de resgate autólogo permanece 

parte do tratamento de primeira linha após a in-

dução. Os linfomas representam aproximada-

mente 22% dos transplantes autólogos, com 

destaque para o linfoma de Hodgkin e os linfo-

mas não Hodgkin recidivados e quimiossensí-

veis. 

Vale destacar que há indicações em tumores 

sólidos selecionados, como neuroblastoma e tu-

mores de células germinativas, e em algumas 

doenças autoimunes refratárias. Nos últimos 

anos, contudo, o transplante autólogo para lin-

fomas vem diminuindo. Isso se deve, em grande 

parte, à incorporação das células CAR-T, que 

superaram o tratamento padrão com quimiote-

rapia de resgate seguida de transplante autólogo 

como segunda linha no linfoma difuso de gran-

des células B refratário ou com recidiva pre-

coce. 

Condicionamento pré-transplante e seus 

impactos nos desfechos 

O regime de condicionamento pré-trans-

plante constitui uma das etapas mais determi-

nantes do transplante de células-tronco hemato-

poéticas (TCTH), pois é responsável pela erra-

dicação da doença de base, pela criação de es-

paço medular para o enxerto e por modular a 

toxicidade, a velocidade de recuperação imuno-

lógica e o risco de complicações. Tradicional-

mente, os regimes são classificados em mieloa-

blativos (MAC), que empregam altas doses de 
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quimioterapia e/ou radioterapia corporal total e 

promovem aplasia medular profunda e irrever-

sível, e de intensidade reduzida (RIC) ou não 

mieloablativos (NMA), que associam menor to-

xicidade direta a maior dependência do efeito 

enxerto contra tumor mediado pelas células 

imunes do doador. A escolha entre essas estra-

tégias deve equilibrar o controle da doença e a 

segurança do procedimento, sendo influenciada 

por características do paciente, da doença de 

base e do tipo de transplante (MOHAMED AH-

MED et al., 2025). 

Em pacientes idosos com leucemia mie-

loide aguda (LMA), comparações diretas entre 

RIC e condicionamento não mieloablativo 

(NMA) evidenciam resultados clínicos seme-

lhantes entre as duas estratégias de menor inten-

sidade. Em coorte multicêntrica com quase 

2.900 pacientes com 65 anos ou mais em remis-

são completa, a sobrevida global, a sobrevida 

livre de leucemia e a mortalidade não relacio-

nada à recaída em dois anos foram semelhantes 

entre RIC e NMA na análise multivariada. En-

tretanto, a fonte de células-tronco mostrou-se 

fator prognóstico independente, com o uso de 

células-tronco de sangue periférico associado a 

maior sobrevida global e sobrevida livre de leu-

cemia em comparação à medula óssea, en-

quanto o RIC associou-se a maior incidência de 

DECH aguda em relação ao NMA (KANEL-

LOPOULOS et al., 2026). 

Resultados de acompanhamento prolon-

gado de um ensaio clínico randomizado de fase 

III que comparou MAC e RIC em pacientes 

com LMA ou SMD reforçam essa complexi-

dade. Na análise inicial, o MAC associou-se a 

maior sobrevida livre de recaída, porém às cus-

tas de maior mortalidade relacionada ao trata-

mento; no seguimento de longo prazo, contudo, 

essa vantagem inicial não se traduziu em dife-

rença significativa na sobrevida global entre os 

grupos, sugerindo que o benefício de menor re-

cidiva obtido com regimes mais intensos pode 

ser compensado pela maior toxicidade precoce 

(SCOTT et al., 2021). 

Nesse contexto, o desenvolvimento de no-

vos agentes tem buscado ampliar a janela tera-

pêutica entre eficácia antineoplásica e segu-

rança. Um estudo randomizado de fase III que 

comparou o condicionamento baseado em treo-

sulfano a um regime de intensidade reduzida 

com bussulfano em pacientes idosos ou com co-

morbidades e diagnóstico de LMA ou SMD de-

monstrou superioridade do treosulfano em so-

brevida livre de eventos, sobrevida global e 

mortalidade não relacionada à recidiva, sem au-

mento relevante da toxicidade, o que posiciona 

esse regime como alternativa relevante para po-

pulações consideradas inelegíveis ao condicio-

namento mieloablativo clássico (BEELEN et 

al., 2022). 

Em adultos jovens com LMA, a escolha do 

componente específico do regime mieloabla-

tivo também influencia os desfechos, para além 

da classificação tradicional em MAC ou RIC. 

Em coorte multicêntrica com mais de 4.300 pa-

cientes entre 18 e 40 anos em remissão com-

pleta, os regimes baseados em bussulfano asso-

ciado à fludarabina e a combinação tiotepa-bus-

sulfano-fludarabina associaram-se a maior so-

brevida global, maior sobrevida livre de pro-

gressão e menor incidência de recidiva em com-

paração a regimes baseados em irradiação cor-

poral total em altas doses, sugerindo que paci-

entes jovens com LMA podem se beneficiar de 

esquemas mieloablativos que dispensam a radi-

oterapia corporal total (MAFFINI et al., 2026). 

De maneira geral, a síntese das evidências 

disponíveis indica que a intensidade do condi-

cionamento modula de forma consistente o 

equilíbrio entre recidiva e toxicidade relacio-
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nada ao procedimento, sem que uma única es-

tratégia seja superior para todos os pacientes. 

Regimes mais intensos tendem a reduzir o risco 

de recidiva, principalmente em doenças de 

maior risco biológico, à custa de maior mortali-

dade não relacionada à recaída, enquanto regi-

mes de intensidade reduzida ampliam a elegibi-

lidade ao transplante em pacientes idosos ou 

com maior carga de comorbidades, com maior 

dependência do efeito enxerto contra tumor 

para o controle da doença (MOHAMED AH-

MED et al., 2025). 

Dessa forma, a decisão sobre o regime de 

condicionamento pré-transplante deve ser indi-

vidualizada, considerando não apenas a idade 

cronológica, mas também o estado funcional, o 

índice de comorbidades, o risco biológico da 

doença e a presença de doença residual mensu-

rável antes do procedimento. A incorporação de 

escores de intensidade de condicionamento e de 

instrumentos de avaliação de comorbidades à 

prática clínica pode contribuir para uma seleção 

mais precisa do esquema terapêutico, otimi-

zando o equilíbrio entre controle da doença e 

segurança do transplante. 

Complicações e eventos adversos pós-

transplante 

O transplante de células-tronco hematopoé-

ticas (TCTH) está associado a um amplo espec-

tro de complicações precoces e tardias, cuja 

ocorrência pode influenciar significativamente 

a morbidade, a mortalidade não relacionada à 

recaída e a sobrevida global dos pacientes. En-

tre os eventos adversos de maior relevância clí-

nica destacam-se a doença do enxerto contra o 

hospedeiro (DECH), as complicações infeccio-

sas, a síndrome de obstrução sinusoidal hepá-

tica, as complicações pulmonares e renais, a mi-

croangiopatia trombótica associada ao trans-

plante e a cistite hemorrágica. A natureza e a 

frequência dessas complicações variam de 

acordo com fatores relacionados ao paciente, à 

doença de base e às características do procedi-

mento, incluindo tipo de transplante, compati-

bilidade entre doador e receptor, regime de con-

dicionamento e estratégias de imunossupressão 

(SABATINO et al., 2014; SONG et al., 2026). 

A doença do enxerto contra o hospedeiro 

(DECH) permanece entre as principais compli-

cações imunológicas do TCTH alogênico. A 

condição resulta da resposta imunológica das 

células do doador contra tecidos do receptor e 

pode apresentar manifestações agudas ou crôni-

cas, com envolvimento de diferentes órgãos. A 

DECH aguda acomete predominantemente 

pele, trato gastrointestinal e fígado, enquanto a 

forma crônica apresenta manifestações multis-

sistêmicas, podendo comprometer pele, muco-

sas, olhos, pulmões, fígado, trato gastrointesti-

nal e sistema musculoesquelético. Além da le-

são orgânica direta, a DECH e a imunossupres-

são empregada em seu tratamento contribuem 

para maior suscetibilidade a infecções e podem 

exercer impacto significativo sobre a mortali-

dade não relacionada à recaída (SONG et al., 

2026). 

A associação entre DECH e mortalidade 

após o transplante foi demonstrada em diferen-

tes coortes. Em estudo que avaliou a mortali-

dade não relacionada à recaída entre os dias 101 

e 365 após TCTH alogênico, 83% dos pacientes 

que apresentaram esse desfecho haviam desen-

volvido previamente DECH aguda grau II-IV. 

A DECH foi considerada causa direta de 33,3% 

das mortes e esteve associada a complicações 

infecciosas em outros 37,5% dos casos. Na aná-

lise multivariada, a presença de DECH aguda 

grau II-IV foi associada a aproximadamente 

três vezes maior risco de mortalidade não rela-

cionada à recaída durante esse período (HR = 

2,9; IC95%: 1,3-6,6) (NAKAMA et al., 2021). 
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As complicações infecciosas também repre-

sentam uma importante causa de morbidade e 

mortalidade após o TCTH. A intensidade e o 

tipo de infecção variam conforme a fase pós-

transplante e o grau de reconstituição imunoló-

gica. Durante o período inicial, a neutropenia, a 

ruptura das barreiras mucosas provocada pelo 

regime de condicionamento e a presença de ca-

teteres venosos centrais favorecem principal-

mente infecções bacterianas e fúngicas. Poste-

riormente, a deficiência da imunidade celular e 

humoral, especialmente em pacientes submeti-

dos a TCTH alogênico e naqueles com DECH, 

amplia o risco de infecções virais, fúngicas e 

oportunistas (USTUN; YOUNG, 2019). 

Entre as infecções virais, destacam-se as re-

ativações por citomegalovírus (CMV), vírus 

Epstein-Barr, adenovírus e poliomavírus BK. A 

ocorrência de infecções no período pós-trans-

plante está diretamente relacionada ao estado 

imunológico do receptor, ao tipo de enxerto, à 

compatibilidade entre doador e receptor, à pre-

sença de DECH e à intensidade da terapia imu-

nossupressora. Dessa maneira, infecção e 

DECH podem apresentar relação bidirecional: 

a DECH e seu tratamento aumentam a imunos-

supressão e a suscetibilidade a infecções, en-

quanto episódios infecciosos podem contribuir 

para maior morbidade e comprometer a recupe-

ração clínica do paciente (AVERBUCH et al., 

2019). 

Outra complicação potencialmente grave é 

a síndrome de obstrução sinusoidal (SOS), tam-

bém denominada doença veno-oclusiva hepá-

tica. A condição decorre predominantemente de 

lesão endotelial dos sinusoides hepáticos asso-

ciada ao regime de condicionamento e caracte-

riza-se clinicamente por manifestações como 

aumento de peso, retenção hídrica, hepatome-

galia, ascite e hiperbilirrubinemia. Embora 

apresente diferentes graus de gravidade, sua 

evolução para disfunção de múltiplos órgãos 

está associada a prognóstico desfavorável e ele-

vada mortalidade (MOHTY et al., 2015). 

As complicações pulmonares pós-TCTH 

podem ser infecciosas ou não infecciosas e 

constituem outro grupo relevante de eventos 

adversos. Entre as manifestações infecciosas 

estão as pneumonias bacterianas, virais e fúngi-

cas, enquanto as complicações não infecciosas 

incluem síndrome da pneumonia idiopática, he-

morragia alveolar difusa e, em períodos mais 

tardios, síndrome de bronquiolite obliterante. 

Em uma coorte de 287 pacientes submetidos a 

TCTH autólogo ou alogênico, complicações 

pulmonares ocorreram em 25,4% dos indiví-

duos, sendo 54,8% de etiologia infecciosa e 

39,7% não infecciosa. A mortalidade global 

atribuída às complicações pulmonares foi de 

28,8%, com maior gravidade observada especi-

almente nas pneumonias virais e fúngicas, he-

morragia alveolar difusa e síndrome da pneu-

monia idiopática (KIM et al., 2005). 

A lesão renal aguda (LRA) também apre-

sentou impacto prognóstico relevante após o 

TCTH. Sua etiologia é frequentemente multifa-

torial e pode estar associada a sepse, uso de me-

dicamentos nefrotóxicos, inibidores de calci-

neurina, DECH, síndrome de obstrução sinusoi-

dal e microangiopatia trombótica associada ao 

transplante. Uma revisão sistemática com me-

tanálise envolvendo 36 estudos de coorte e 

5.144 pacientes identificou incidência combi-

nada de LRA de 55,1% (IC95%: 46,6-63,3%), 

enquanto a incidência de LRA grave, corres-

pondente ao estágio III, foi de 8,3% (IC95%: 

6,0-11,4%). A presença de LRA esteve associ-

ada a maior mortalidade tanto em curto quanto 

em longo prazo, com odds ratio de 3,05 para 

mortalidade em três meses e de 2,23 para mor-

talidade em três anos (KANDURI et al., 2020). 



 

69 | P á g i n a  

Doença do enxerto contra o hospedeiro e 

fatores associados 

O transplante alogênico de células-tronco 

hematopoéticas (TCTH) constitui uma estraté-

gia potencialmente curativa para diversas doen-

ças hematológicas malignas e não malignas. 

Entretanto, seus resultados são influenciados 

por complicações imunológicas, infecciosas e 

relacionadas à toxicidade do procedimento. En-

tre elas, a doença do enxerto contra o hospe-

deiro (DECH; graft-versus-host disease – 

GVHD) permanece uma das principais causas 

de morbidade e mortalidade após o transplante 

alogênico e representa um dos principais deter-

minantes dos desfechos clínicos em curto e 

longo prazo. 

A DECH resulta fundamentalmente de uma 

resposta imunológica das células derivadas do 

doador contra tecidos do receptor. Após o con-

dicionamento pré-transplante, a lesão tecidual e 

a liberação de mediadores inflamatórios favore-

cem ativação imunológica, apresentação de an-

tígenos e expansão de células efetoras proveni-

entes do enxerto. Esse processo pode culminar 

em lesão de diferentes órgãos e tecidos, parti-

cularmente pele, trato gastrointestinal e fígado 

na DECH aguda, enquanto a forma crônica 

apresenta manifestações mais heterogêneas e 

pode envolver pele, mucosas, olhos, pulmões, 

trato gastrointestinal, fígado, articulações e ou-

tros órgãos. 

Atualmente, a distinção entre DECH aguda 

e crônica é fundamentada principalmente nas 

manifestações clínicas e anatomopatológicas, e 

não exclusivamente no período transcorrido 

desde o transplante. A DECH aguda continua 

sendo uma das principais causas de morbidade 

e mortalidade precoce após o TCTH alogênico 

e pode ocorrer em parcela expressiva dos recep-

tores. Sua gravidade é tradicionalmente estabe-

lecida considerando o grau e a extensão do 

comprometimento dos órgãos-alvo, sendo as 

apresentações graves associadas a maior morta-

lidade relacionada ao transplante. 

A DECH crônica, por sua vez, constitui 

uma das complicações tardias mais importantes 

do TCTH alogênico e permanece como uma das 

principais causas de mortalidade tardia não re-

lacionada à recidiva. Além do impacto sobre a 

sobrevida, pode provocar comprometimento 

funcional prolongado, necessidade de imunos-

supressão por períodos extensos, maior susceti-

bilidade a infecções e redução significativa da 

qualidade de vida. 

A ocorrência e a gravidade da DECH são 

influenciadas por múltiplas características do 

receptor, do doador e do próprio procedimento. 

Entre os fatores tradicionalmente associados ao 

seu desenvolvimento encontram-se disparida-

des no sistema HLA, determinadas característi-

cas do doador e do receptor, fonte das células-

tronco, intensidade e modalidade do condicio-

namento, estratégias de profilaxia da DECH e 

características relacionadas à reconstituição 

imunológica após o transplante. 

Os avanços na profilaxia modificaram subs-

tancialmente esse cenário. Estratégias como a 

utilização de ciclofosfamida pós-transplante 

ampliaram as possibilidades de transplante, es-

pecialmente com doadores haploidênticos, e 

modificaram a incidência e o perfil da DECH. 

Ainda assim, a prevenção e o tratamento dessa 

complicação permanecem componentes funda-

mentais para a redução da mortalidade não re-

lacionada à recidiva. 

Outro aspecto relevante é a relação entre 

DECH e o chamado efeito enxerto contra leu-

cemia ou enxerto contra tumor. A atividade 

imunológica das células do doador pode contri-

buir para a eliminação de células malignas resi-

duais, reduzindo o risco de recidiva. Entretanto, 
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quando essa resposta é excessiva ou direcio-

nada contra tecidos normais, manifesta-se clini-

camente como DECH. Dessa forma, existe um 

equilíbrio complexo entre a manutenção do 

efeito antitumoral do enxerto e a prevenção de 

toxicidade imunológica clinicamente significa-

tiva. 

A estratificação prognóstica da DECH tem 

evoluído com o estudo de biomarcadores. Na 

DECH aguda, proteínas relacionadas à lesão te-

cidual e à resposta inflamatória, particular-

mente marcadores gastrointestinais como ST2 e 

REG3α, vêm sendo investigadas para estimar 

risco, resposta terapêutica e mortalidade não re-

lacionada à recidiva. Sistemas baseados em bi-

omarcadores, associados à avaliação clínica, 

apresentam potencial para permitir uma aborda-

gem mais individualizada, embora a incorpora-

ção de diferentes biomarcadores à prática clí-

nica ainda dependa de validação e padroniza-

ção. 

Sobrevida, recidiva e fatores prognósti-

cos após o transplante 

Sobrevida após o transplante: 

A sobrevida após o TCTH é determinada 

pela interação de fatores relacionados à doença 

de base, ao receptor, ao doador e ao procedi-

mento. Portanto, nenhum marcador isolado é 

capaz de representar adequadamente o prognós-

tico. A avaliação contemporânea tende a inte-

grar risco da doença, comorbidades, estado fun-

cional, idade, características biológicas da neo-

plasia, resposta ao tratamento antes do trans-

plante, compatibilidade entre doador e receptor 

e complicações desenvolvidas após o procedi-

mento. 

Entre os fatores relacionados ao paciente, o 

estado funcional antes do transplante constitui 

importante marcador prognóstico. Reduções no 

Karnofsky Performance Status (KPS), maior 

carga de comorbidades e fragilidade estão asso-

ciadas a resultados menos favoráveis. Em paci-

entes idosos, particularmente, a idade cronoló-

gica isoladamente apresenta limitações como 

marcador de elegibilidade e prognóstico, tor-

nando relevantes avaliações de fragilidade, ca-

pacidade funcional e reserva fisiológica. 

O Hematopoietic Cell Transplantation-

Specific Comorbidity Index (HCT-CI) é ampla-

mente utilizado para quantificar comorbidades 

pré-transplante e auxiliar na estimativa do risco 

de mortalidade não relacionada à recidiva. Es-

cores mais elevados identificam pacientes com 

maior vulnerabilidade às toxicidades relaciona-

das ao procedimento. Entretanto, sua interpre-

tação deve ser integrada a outros parâmetros 

clínicos, como idade, estado funcional e risco 

da doença. 

A condição da doença no momento do 

transplante também apresenta forte impacto 

prognóstico. Pacientes com neoplasias hemato-

lógicas de maior risco, doença refratária ou 

maior carga de doença residual apresentam 

risco aumentado de recaída após o transplante. 

Nesse contexto, o Disease Risk Index (DRI) 

permite estratificar pacientes segundo caracte-

rísticas relacionadas ao diagnóstico e ao estágio 

da doença, auxiliando na comparação de prog-

nóstico entre populações submetidas ao TCTH. 

Além disso, a presença de doença residual 

mensurável antes do transplante, particular-

mente em neoplasias como leucemia mieloide 

aguda, representa importante marcador de 

risco. A detecção de doença residual indica per-

sistência de clones malignos apesar do trata-

mento realizado previamente e está associada a 

maior probabilidade de recidiva após o trans-

plante. Dessa maneira, a profundidade da res-

posta obtida antes do TCTH tornou-se compo-

nente importante da avaliação prognóstica con-

temporânea. 
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Recidiva após o transplante 

A recidiva da doença de base permanece 

uma das principais causas de falha terapêutica e 

mortalidade após o TCTH alogênico realizado 

para doenças hematológicas malignas. Seu 

risco é influenciado principalmente pelas carac-

terísticas biológicas da neoplasia, carga tumo-

ral, resposta aos tratamentos anteriores, pre-

sença de doença residual mensurável, estágio 

da doença no momento do transplante e capaci-

dade de estabelecimento do efeito enxerto con-

tra tumor. 

A reconstituição imunológica pós-trans-

plante também desempenha papel relevante. A 

recuperação quantitativa e funcional das popu-

lações celulares do sistema imune influencia si-

multaneamente o risco de infecções, DECH e 

recidiva. Alterações ou atrasos na recuperação 

de células T, células B e células natural killer 

podem modificar a capacidade de controle da 

doença residual e a suscetibilidade a complica-

ções infecciosas. 

Embora a DECH possa estar associada ao 

efeito enxerto contra leucemia, essa relação não 

significa necessariamente melhora global da so-

brevida. Formas graves de DECH aumentam 

substancialmente a morbidade e a mortalidade 

não relacionada à recidiva, podendo neutralizar 

eventual benefício relacionado ao controle da 

neoplasia. O objetivo terapêutico, portanto, não 

consiste em promover DECH para reduzir reca-

ídas, mas em preservar atividade imunológica 

antitumoral com o menor dano possível aos te-

cidos do receptor. 

Fatores prognósticos após o TCTH: 

Os fatores prognósticos após o transplante 

podem ser organizados em quatro grandes cate-

gorias: fatores relacionados ao receptor, à do-

ença, ao doador/enxerto e às complicações pós-

transplante. 

Entre os fatores relacionados ao receptor 

destacam-se idade, estado funcional, fragili-

dade, comorbidades e função orgânica pré-

transplante. Entre os fatores relacionados à do-

ença encontram-se diagnóstico, características 

moleculares e citogenéticas, estágio ou risco da 

doença, resposta ao tratamento prévio e pre-

sença de doença residual mensurável. 

Quanto ao doador e ao enxerto, compatibi-

lidade HLA, tipo de doador, fonte das células 

hematopoéticas, presença de anticorpos especí-

ficos contra o doador e estratégias de profilaxia 

da DECH podem influenciar os resultados. Evi-

dências recentes demonstram, por exemplo, que 

a presença de anticorpos específicos contra o 

doador está relacionada a maior risco de falha 

do enxerto e pode estar associada a piores resul-

tados de sobrevida, especialmente em determi-

nados cenários de transplante haploidêntico e 

de sangue de cordão umbilical. 

Finalmente, complicações desenvolvidas 

após o transplante exercem importante influên-

cia prognóstica. DECH aguda grave, DECH 

crônica clinicamente significativa, infecções 

graves, falha do enxerto, toxicidades orgânicas 

e comprometimento da reconstituição imunoló-

gica podem elevar a mortalidade não relacio-

nada à recidiva. Em contrapartida, enxertia ade-

quada, recuperação imunológica satisfatória e 

manutenção da remissão da doença estão asso-

ciadas a melhores resultados em longo prazo. 

Dessa forma, o prognóstico após o TCTH 

deve ser compreendido como resultado de uma 

interação dinâmica entre características presen-

tes antes do procedimento e eventos ocorridos 

durante o período pós-transplante. A utilização 

integrada de índices clínicos, características bi-

ológicas da doença, avaliação da doença resi-

dual, parâmetros do doador e biomarcadores re-

lacionados às complicações pós-transplante 

pode contribuir para uma estratificação de risco 
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mais precisa. Essa abordagem permite identifi-

car pacientes com maior probabilidade de reci-

diva, mortalidade não relacionada à recidiva ou 

outras complicações, constituindo um compo-

nente essencial para individualização das estra-

tégias terapêuticas e do acompanhamento após 

o transplante. 

CONCLUSÃO 

O transplante de células-tronco hematopoé-

ticas (TCTH) vem sendo uma técnica impor-

tante para o tratamento de variadas doenças he-

matológicas, como neoplasias hematológicas, 

falências medulares e imunodeficiências gra-

ves, apesar de seus possíveis efeitos adversos e 

barreiras, além da irregularidade de seus desfe-

chos pós transplante influenciada por diversos 

fatores clínicos, procedimentais e individuais, 

que necessitam de uma importante atenção para 

melhor identificação, planejamento e contenção 

de adversidades. 

Sendo assim, a sobrevida e eficácia do 

transplante de células-tronco hematopoéticas 

estão fortemente associados a diversos fatores 

individuais e clínicos pré e pós procedimento, 

os quais podem sofrerem associação e intera-

ções ou quadros individualizados, levando as-

sim uma maior necessidade de atenção, acom-

panhamento, plano e tratamento individuali-

zado único para cada paciente.
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