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RESUMEN.

Titulo: “Sobrevida al afio de trasplante del paciente e injerto renal en el Hospital de
Especialidades Dr. Antonio Fraga Mouret”

Introduccion: La preservacion de la funcion renal durante el primer afio, es
determinante para la sobrevida del injerto a largo plazo.

Objetivo: Determinar la sobrevida al afio de trasplante del paciente e injerto renal en el
Hospital de Especialidades Antonio Fraga Mouret.

Material y Método: Estudio retrospectivo de expedientes clinicos en la Unidad de
Trasplante de enero 2003 a junio 2007. Se analiz6 la sobrevida del injerto y del paciente
a 12 meses de trasplante mediante curvas de sobrevida actuarial de Kaplan-Meier.
Resultados: Se incluyeron 260 expedientes; 255 fueron de donador vivo, 6 de donador
cadavérico, con una edad media 28 afos, 55% masculinos. La causa de IRC fue
etiologia no determinada en 69%. La sobrevida del injerto a los 12 meses de trasplante
fue de 95% v del paciente de 99%. La Cr sérica promedio al afio fue 1.3 mg/dl, con
depuracién calculada MDRD promedio 80.70 ml/min. Tratamiento de induccion se
empleo en 71 pacientes y el esquema inmunosupresor inicial fue PDN-MMF-CsA con
72%. Rechazo Agudo se presento en 13 %. Funcion retardada se presento en el 3.1%.
Durante el analisis a un afio desarroll6 diabetes mellitus 10% y hipertensién arterial
58% vy dislipidemia 19.9%.

Conclusiones: Al igual que ocurre con las grandes series de trasplantados renales, la
sobrevida del paciente e injerto a los 12 meses, es de 99% y 95% respectivamente.

Palabras Clave: Sobrevida, trasplante renal.



I1. Abstract.

Title: Survival of Renal graft and patient one year after transplantation at the “Hospital
de Especialidades Dr. Antonio Fraga Mouret”

Introduction: The preservation of renal function during the first year, is the
determining factor for the survival of the graft in the long run.

Objective: To determine graft and patient survival one year after renal transplantation at
the Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret”.

Material and Methods. This is a retrospective study, conducted in the clinical records
of the Transplant Unit. During the period January 2003 to June 2007. We analyzed the
survival of the graft and patient at 12 months of transplant through actuarial Kaplan-
Meier survival curves.

Results: We included 260 records, 255 were living donor, 6 donor cadaverous, with an
average age 28 years, 55% male. The cause of IRC was undetermined etiology in 69%.
Graft and patients survival at 12 months of transplant was 95% and 99% respectably.
The serum Cr average at year was 1.3 mg/dl, with cleansing MDRD calculated average
80.70 ml/min. Induction therapy was used in 71 patients and immunosuppressive initial
scheme was PDN-MMF-CsA with 72%. Acute rejection was 13% at present. Function
was delayed in the present 3.1%. During the analysis a year developed diabetes mellitus
10% and hypertension 58% and dyslipidemia 19.9%.

Conclusions: As with the large series of kidney transplants, the patient and graft
survival at 12 months, is 99% and 95% respectively.

Key words: Survival, kidney transplant.



I1l. ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Desde 1988 a 1996 la vida media del injerto renal de donadores vivos se
incrementa estadisticamente de 12.7 a 21.6 afios y en los injertos de
donadores de cadaver de 7.9 a 13.8 afos y la sobrevida del injerto renal a un
afio en donadores vivos de 88.8% a 93.9% y de donadores de cadaver de
75.7% a 87.7%."

La supervivencia de injerto renal en los ultimos 10 afios ha sufrido pocas
modificaciones, a pesar de mejoras a corto plazo, siendo la sobrevida del
injerto al primer afio post trasplante por arriba del 90%? declinando
paulatinamente®.

La preservacion de la funcion renal durante el primer afno, es el factor
determinante para la sobrevida del injerto a largo plazo. La funcién renal a los 6
meses o doce meses, independientemente de la presencia o no de Rechazo
Agudo (RA), es el mejor predictor de la supervivencia del injerto renal a largo
plazo. Observandose que los pacientes con creatinina > ¢ igual 1,5 mg/dL al
afno de trasplante 6 con A de la creatinina (diferencia de cr serica en 2 periodos
en 6 y 12 meses) con valores > 6 = 0,3 mg/dL son los de menor vida media
estimada del injerto, independientemente de que hubiera tenido o no RA *,

Las causas mas frecuentes de pérdida tardia del injerto son la nefropatia
cronica del injerto (NCI), muerte del paciente con injerto renal funcional 6
recurrencia de enfermedad renal. La NCI se define por la disfuncién renal
progresiva acompanada por fibrosis intersticial cronica, atrofia tubular, cambios
oclusivos vasculares y glomeruloesclerosis documentado por biopsia renal. El
rechazo subclinico se presenta en el 45.7% de las biopsia del injerto renal a los

3 meses del transplante renal (TR). Antes del primer afo post trasplante una



fase de la NCI fue caracterizada por dafio microvascular y glomerular. A los 10
afnos, el 58,4 % de los pacientes con TR presentan lesiones severas de NCI en
la biopsia, con esclerosis glomerular del 37,3%. El dafio tubulo intersticial,
vascular y glomerular es irreversible y progresivo, provocando el deterioro de la
funcion renal hasta la insuficiencia renal terminal °.

En la factores implicados NCI incluyen factores inmunolégicos, como no
inmunoldgicos; dentro de los inmunoldgicos se citan el grado de
histocompatibilidad HLA, observando mayor sobrevida cuando se comparte con
el donador los antigenos HLA clase I: A, B y clase Il: DR; el numero de
episodios de rechazo agudo y presencia de disfuncion retardada del injerto.
Los factores no inmunoldgicos son: la edad del donante, sexo y raza,
observando que se presenta con mayor frecuencia en donadores marginales,
mayor 60 afos factor de riesgo, tiempo dependiente a cinco afos post-
transplante; mas en mujeres que en hombres y donadores de raza negra a
blanca, relacionandose a un menor numero de nefronas; siendo estos no
modificables. Donador vivo o cadavérico, la vida media estimada del injerto
renal de donante vivo es superior a la de donante cadaver *'°.

El rechazo agudo, necrosis tubular prolongada y la cifra de creatinina sérica
van a ser factores de riesgo independientes para la supervivencia del injerto
renal a largo plazo ''. Disfuncion retardada del injerto siendo la definicion mas
aceptada requerimiento de didlisis en la primera semana del TR '?; a tres afios
supervivencia injerto renal que presentan disfuncion retardada del injerto, es
menor 72.4% vi/s 84.4% en los pacientes con funcion renal inmediata ™.

Otros factores son infecciones virales por virus emergentes, proteinuria como

predictor independiente de falla de injerto renal y muerte paciente.



Hipertension, obesidad vy dislipidemia, teniendo la posibilidad de modificar
estos ultimos factores para retrasar la progresion de nefropatia crénica del
injerto 9,13, 14.
Asi mismo los inmunosupresores se han relacionado a nefrotoxicidad,
principalmente a los inhibidores de calcineurina, permitiendo disminuir la
incidencia de rechazo agudo, no asi los efectos nefrotdxicos a largo plazo ™'°.
La terapia convencional hasta el momento incluye a los inhibidores de
calcineurina, esteroides, azatioprina, micofenolato de mofetilo, sirolimus, en el
manejo de la inmunomodulacion del trasplante’® renal, teniéndose que
modificar o suspender los inhibidores de calcineurina una vez que
diagnosticamos nefropatia crénica de injerto'’, siendo necesario incluir en el

tratamiento nuevos medicamentos con propiedades antiproliferativas y

nefrotoxicidad minima’®.



IV. MATERIAL Y METODOS.

Objetivo: Determinar la sobrevida al afio de trasplante del paciente e injerto renal en el
Hospital de Especialidades Antonio Fraga Mouret.

Disefio. Tipo de estudio: Descriptivo, observacional, retrospectivo. Cohorte
Retrospectiva. El estudio se realizo en la Unidad de Trasplantes del Hospital de
Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” del Centro Médico Nacional “La Raza”.
Del expediente clinico se analiz6 la edad, sexo, peso, indice de masa corporal, etiologia
de enfermedad renal cronica, tiempo transcurrido desde el trasplante renal hasta el
diagndstico de pérdida del injerto renal (Insuficiencia renal crénica etapa 5/5 K DOQI
y/o requerimiento didlisis definitiva); ademas determinar muerte del paciente
trasplantado con 0 sin injerto renal funcional. Tipo de donador, presencia de rechazo
agudo O cronico; desarrollo de dislipidemia, hipertension y diabetes posterior al
transplante. Asi como los siguientes marcadores bioquimicos: glucosa, urea, creatinina,
colesterol, triglicéridos, hemoglobina, depuracion de creatinina calculada por Corokoff
y MDRD, alos 0, 3, 6 y 12 meses.

Anélisis de los datos: Andlisis de sobrevida actuarial con curvas de Kaplan Meier. Los
resultados se expresan en media + desviacion estandar para variables escalares. Se

utilizaron frecuencias simples y proporciones para variables categoricas.



V. RESULTADOS

Durante el periodo de enero de 2003 a junio de 2007, se realizaron en Hospital de
especialidades Centro Médico Nacional “La Raza" 288 trasplantes renales, de los cuales
se eliminaron del andlisis 28 por no completar los criterios de inclusion. Se incluyeron
para el analisis 260 de los cuales 219 de DVR, 36 de DVNR y 6 de donador cadaver,
con una edad media 28 de + 8.98 desviacion tipica, 55% pertenecian al género
masculino (tabla 1 y 3). El peso, la talla, indice de masa corporal y otras variables
demogréficas y de laboratorio se observan en la (tabla 2).

La principal causa de IRC en nuestros pacientes trasplantados fue la etiologia no
determinada (no. de casos 180, 69%), sequida de la preclampsia (no. de casos 18,
6,9%). Solo en el 1.2 % de los pacientes trasplantados, la diabetes mellitus fue la causa
de la IRC (tabla 4). Tiempo en dialisis previo al trasplante es en promedio de 2,44 afios
+ 1,33 desviacion tipica.

La sobrevida del injerto a los 12 meses de trasplante fue de 95% en nuestra serie (figura
1). Mientras que la sobrevida del paciente a los 12 meses de trasplante fue de 99%
(figura 2).

La funcion del injerto renal al afio, medida por Cr sérica con una media de 1.3 mg/dl de
+ .8 desviacidn tipica y con depuracién calculada por Crockcoft con una media 82.14
ml/min de £33.59 desviacion tipica, por MDRD media 80.70 ml/min + 84,45 desviacion
tipica; la media para la cr serica al mes, 3 y 6 meses se observan en la (tabla 5).

Se utilizé el tratamiento de induccion fue empleado en 71 pacientes (27.2 %), de los
cuales en 51 se empleo basiliximab y el esquema inmunosupresor inicial empleado con

mayor frecuencia fue PDN-MMF-CsA, seguida de PDN-MMF-TAC (tabla 6).



Rechazo Agudo se presento en el 13 % de los pacientes y NCI 10%. Funcion retardada
del injerto se presento en 8 pacientes el 3.1%. Un paciente que suspendio el
medicamento y por lo tanto pérdida de injerto renal durante el primer afio.

Durante el andlisis a un afio 28 pacientes desarroll6 diabetes mellitus 10% y
hipertension arterial 58% y dislipidemia 19.9%.

En cuanto a la funcion del rifién y el tipo de donador, no hubo diferencias
estadisticamente significativas entre donador vivo relacionado, no relacionado y
cadavérico, a los 12 meses del trasplante; sin embargo cabe mencionar que trasplante

renal donador vivo permite que al paciente con IRC ser trasplantado
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VI. DISCUSION:

La preservacion de la funcion renal durante el primer afio, es el factor determinante para
la sobrevida del injerto a largo plazo. La funcién renal a los 6 meses o doce meses,
independientemente de la presencia o no de Rechazo Agudo (RA), es el mejor predictor
de la supervivencia del injerto renal a largo plazo. Observandose que los pacientes con
creatinina > 6 igual 1,5 mg/dL al afio de trasplante, son los de menor vida media
estimada del injerto, independientemente de que hubiera tenido o no RA *. En nuestro
registro, se obtuvo que la Cr sérica al afio fue de 1.3 mg/dl lo que se traduce en mayor
supervivencia del injerto a largo plazo

De acuerdo con los datos de la Organ Procurement Transplant Network, la
supervivencia del injerto renal al afio es del 89% para los trasplantes renales de donante
cadaver versus 95,1% para los efectuados con donante vivo, siendo estas diferencias aln
mas Ilamativas con un seguimiento méas prolongado, con supervivencias a cinco afos de
66,5% versus 79,7%, respectivamente. El trasplante renal de vivo ofrece también
mejores resultados en cuanto a la supervivencia del paciente, con supervivencias a 5
afos del 82% para los receptores de un injerto renal de donante fallecido versus 90,2%
en el caso del trasplante renal de vivo. El Collaborative Transplant Study ofrece datos
similares 19.

Lo que reportamos a diferencia de la mayoria de reportes mundiales, es
predominantemente de vivo relacionado, siendo de 95% la sobrevida del injerto renal al
afno y del paciente del 99%; lo que demuestra la supervivencia actual en nuestro centro
ya que incluimos los Gltimos 5 afios (2003-2007). El descenso que se registro durante el
andlisis fue con injerto renal no funcionan te, la mortalidad es practicamente nula al afio
de trasplante. Siendo que es poblacion de donante vivo el tiempo en dialisis previo al

trasplante es en promedio de 2,44 afios + 1,33 desviacion tipica. El trasplante renal de

11



donante vivo permite la colocacion del implante con un tiempo de isquemia fria mucho
mas corto que el de donante cadaver. En nuestra serie, no hemos podido introducir esta
variable en el modelo debido al gran nimero de casos no informados. La isquemia fria
ha sido también relacionada en numerosas publicaciones con los resultados del
trasplante renal. Otra de las ventajas de la donacion de vivo poder planificar el
trasplante, es el hecho de poder tener inmunosuprimido al receptor desde unos dias
antes del trasplante. Ello contribuiria a disminuir las posibilidades de rechazo agudo del
injerto.

Las limitaciones de este trabajo son las propias de los estudio retrospectivo y fuente el
expediente clinico, en el que las variables utilizadas son pocas y de baja especificidad
clinica, aunque de gran solidez. Otra limitacion relacionada con la fuente de los datos,
es la ausencia de determinadas variables que podrian ser relevantes como factores
pronosticos de la supervivencia del injerto, que a causa del elevado nimero de casos no
informados no se han podido analizar. El bajo nimero de trasplante donador cadavérico
realizados asi como su distribucion en el tiempo. Consideramos es necesario un mayor
tiempo de seguimiento de sobrevida del injerto a 5 afos.

El presente estudio se considera trascendente y relevante por haberse aplicado en 96 %
en donadores vivos, por no haber estadisticas en nuestro centro hospitalario sobre la
sobrevida del injerto renal y del paciente, hecho que permitira evaluar y mejorar la
sobrevida del injerto renal durante el primer afio ya que esto es determinante para la

sobrevida del injerto renal a largo plazo.
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VII. CONCLUSIONES

Al igual que ocurre con las grandes series de trasplantados renales, la sobrevida del
paciente e injerto a los 12 meses, es de 99% y 95% respectivamente, con medicion de
Cr serica 1.3 mg/dl y depuracién calculada por MDRD de 80.70 ml/min; siendo un
andlisis actual de nuestro centro hospitalario (2003-2007 ultimos cinco afios) y
prioritario seguimiento a cinco afos, tomando en cuenta otras variables permiten
mejorar las expectativas de supervivencia y funcionamiento del trasplante renal; con la

consecuente mejora de resultados globales.
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VI, ANEXOS.

Tabla 1 Tipo donador
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Vélidos  Vivo Relacionado 219 83,9 83,9 83,9
Vivo No Relacionado 36 13,8 13,8 97,7
Cadaver 6 2,3 2,3 100,0
Total 261 100,0 100,0
Tabla 2 Estadisticos descriptivos
N Minimo Maximo Media Desuv. tip.
Edad (receptor) 260 16,00 60,00 28,1385 8,98584
Peso (receptor) 258 35,00 112,00 62,6589 | 12,70075
Talla (repector) 258 1,35 1,88 1,6116 ,09594
IMC  (receptor) 258 12,65 39,35 24,0396 3,95496
Tiempo en dialisis en
afios 243 ,00 10,00 2,4457 1,33023
Edad del Donador 242 18,00 58,00 38,1157 9,52105
DepCr (Crockeoft Basal) 197 ,00 62,00 8,7541 5,33952
DepCr (MDRD Basal) 196 1,81 51,58 6,1405 4,15305
Creatinina sérica basal 197 1,50 27,00 11,8477 3,95444
N valido (segun lista) 179
Tabla 3 Genero
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos  Femenino 116 44,4 44,4 44,4
2 1 4 A4 44,8
Masculino 144 55,2 55,2 100,0
Total 261 100,0 100,0
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Tabla 4 Etiologia IRC
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje vélido acumulado

Validos Etiologia No Determinada 180 69,0 73,8 73,8
Hipertension Arterial
Sistémica 10 3,8 41 77.9
Diabetes Mellitus Tipo 1 2 .8 8 78,7
Diabetes Mellitus Tipo 2 1 A A 79,1
Lupus Eritematoso
Sistémico 8 3,1 3,3 82,4
Preclampsia 18 6,9 7,4 89,8
Litiasis Renal 4 1,5 1,6 91,4
Otras Uropatias
Obstructivas 5 19 2,0 93.4
Enfermedad Renal
Poliquistica 3 11 1,2 94,7
Glomerulopatias 12 4,6 49 99,6
Artritis Reumatoide 1 A A 100,0
Total 244 93,5 100,0

Perdidos Sistema 17 6,5

Total 261 100,0

Tabla 5 Estadisticos descriptivos
N Minimo Maximo Media Desv. tip.

DepCr (Crockcoft Basal) 197 ,00 62,00 8,7541 5,33952

DepCr (Crockcoft Egreso) 180 ,00 302,60 93,7520 | 47,36210

DepCr (Crockcoft mes 1) 205 ,00 703,19 95,0880 | 61,16305

DepCr (Crockcoft mes 3) 204 ,00 285,10 84,5779 | 39,84259

DepCr (Crockcoft mes 6) 200 ,00 209,44 82,1424 | 33,59222

DepCr (Crockcoft mes 12)

218 ,00 550,71 77,3374 | 43,70049

DepCr (MDRD Basal) 196 1,81 51,58 6,1405 4,15305

DepCr (MDRD Egreso) 180 4,65 298,17 96,1453 | 52,96492

DepCr (MDRD mes 1) 204 7,50 1476,50 | 101,0558 | 110,60391

DepCr (MDRD mes 3) 203 10,61 291,86 84,1042 | 41,29017

DepCr (MDRD mes 6) 199 4,68 253,44 81,9258 | 36,29169

DepCr (MDRD mes 12) 217 9,35 1216,36 80,7021 | 84,45740

Creatinina sérica basal 197 1,50 27,00 11,8477 3,95444

Creatinina sérica al egreso

181 ,00 14,00 1,3825 1,78520

Cr 1 mes mg/dl 205 ,10 9,00 1,2403 1,08168

Cr 3 meses 204 ,40 6,90 1,2701 ,68902

Cr 6 meses 200 ,40 11,00 1,3158 ,95005

Cr 12 meses 218 ,10 7,70 1,3708 ,78888

N valido (segun lista) 158

18



Tabla 6 Tx Inicial
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos PDN/MMF/CsA 188 72,0 72,3 72,3
PDN/MMF/TAC 42 16,1 16,2 88,5
PDN/AZAICsA 13 5,0 5,0 93,5
PDN/MMF/SIR 16 6,1 6,2 99,6
PDN/AZA/SIR 1 A4 A4 100,0
Total 260 99,6 100,0
Perdidos Sistema 1 4
Total 261 100,0
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