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RESUMEN

INTRODUCCION: El empleo de érganos de donante vivo no relacionado se ha incrementado durante
los ultimos afios. El objetivo del presente trabaio fue determinar fa supervivencia del paciente e injerto
renal en pacientes con trasplante renal de donante vivo no relacionado (DVNR) y compararlos con un el
grupo de pacientes con trasplante de donante vivo relacionado (DVR).

MATERIAL Y METODOS: Se realizé un estudic retrospectivo en receptores de trasplante renal de
donante vivo durante el periodo comprendido entre Junio 2006 y junio 2007. Los pacientes fueron
divididos en dos grupos: 1) el grupo de pacientes con trasplante renal de donante vivo no relacionado
(DVNR) y 2) el grupo de pacientes con trasplante renal de donante vive relacionado (DVR). Se analizé la
sobrevida del injerto y del paciente a 12 meses de trasplante en ambos grupos mediante curvas de
sobrevida actuarial de Kaplan-Meier.

RESULTADOS: Fueron considerados para el andlisis 266 pacientes con una edad media de 27.91+8.71
afios, un indice de masa corporal de 23.98+3.91, el 55.3% del género masculino y el 73.9% con
insuficiencia renal cronica de etiologia no determinada. Se identificaron 26 pacientes para el grupo de
DVNR y 240 para el grupo de DVR. La supervivencia global de! paciente e injerto fue de 98.1% y 94.3%
respectivamente a los 12 meses de trasplante. No obstante, la supervivencia del injerto fue menor en el
grupo de DVNR (88.5%) comparada con el grupo de DVR (95%). No se observaron diferencias
significativas en la supervivencia del paciente (97.9% en el grupo de DVR vs 100% en e! grupo de
DVNR). La media de creatinina al afio del trasplante renal fue 1.43+0.46mg/dL en el grupo de DVNR y
1.37£0.80mg/dL en el grupo de DVR y el indice de filtrado glomerular calculado por la ecuacion de
MDRD fue de 66.57+32.12mL/min y 81.43£87.42mL/min respectivamente para ambos grupos.
CONCLUSIONES: La supervivencia del injerto renal a los 12 meses de trasplante es menor en el grupo
de donante vivo no relacionado (p= N.S.). Tampoco hubo diferencia en la supervivencia del paciente a un

afio de seguimiento.

Palabras clave: donante vivo no relacionado, supervivencia, trasplante renal de donante vivo.




ABSTRACT

BACKGROUND: The use of organs of living unrelated donors has been increased due at the
growing waiting list, the reduced number of deceased donors and absence of living related
donors. The objective of this study was to determine the differences in one-year graft and
patient survival between recipients of living unrelated donors (LUD) and living related donors
(LRD).

MATERIAL AND METHODS: A retrospective study was performed in the clinical files of
the Deparment of Transplants of the Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” of
the Centro Médico Nacional La Raza. We was included all recipients of living donor renal
transplant between June2006 and June 2007. Patients were divided in two groups: 1) patients
with living related donor (LRD) and 2) patients with living unrelated donor (LUD). The one-
year graft and patient survival was assessed in both groups by Kaplan-Meier analysis.
RESULTS: In our unit was performed 279 living donor renal transplants between June of 2006
and June of 2007, 13 cases were excluded due to loss during follow-up. We was included 266
patients of 27.91+8.71 years, with a body mass index of 23.98+3.91, the 55.3% male and 73.9%
with chronic kidney disease of etiology unknown. We identified 26 patients with renal
transplant of LUD and 240 of the group of LRD. The global one-year patient and graft survival
was of 98.1% and 94.3% respectively. However, graft survival was smaller in the group of LUD
(88.5%) compared with the LRD group (95.0%). Significant differences in the patient survival
were not observed (97.9% in the group of LRD versus 100.0% in the LUD group). The average
of serum creatinine to the year of the renal transplant was 1.43+0.46mg/dL in the LUD group
and 1.37+0.80mg/dL in the LRD group. The filtrate glomerular index calculated by the MDRD
equation was of 66.57+32.12mL/min and 81.43+87.42mL/min respectively for both groups.
CONCLUSIONS: In our hospital, tree-year graft survival is smaller in the group of patients
with renal transplant of living unrelated donor in comparison to the group of living related
donor.

Key words: living unrelated donor, survival, living donor renal {ransplant,




INTRODUCCION

El trasplante renal es la mejor alternativa de tratamiento para la enfermedad renal crénica
terminal debido a sus resultados en cuanto a calidad de vida y supervivencia de paciente e
injerto. Su éxito deriva en gran medida de la correcta eleccion del donante y perfeccionamiento

de la terapia inmunosupresora (1).

En paises desarrollados, los programas de donante fallecido ocupan la mayor proporcién, no
obstante, el nlimero de trasplantes es insuficiente para atender la creciente lista de pacientes en
espera de un trasplante renal. Los principales registros internacionales han demostrado una
mayor supervivencia de paciente ¢ injerto con el donante vivo que con el de donante caddver. El
registro de la UNOS muestra que la supervivencia de paciente e injerto al afio es de 98.7% y
95.5% para el donante vivo, mientras que para ¢l donante fallecido es de 96.7% y 92.0% 2. En
Europa, el Collaborative Transplant Study muestra resultados similares (3). Ante este panorama,
paises lideres en trasplante como Espaiia, estan dirigiendo su mirada al trasplante de donante
vivo como alternativa para disminuir el tiempo en lista de espera e incrementar la supervivencia

del paciente (-s).

En paises como México, el establecimiento de programas de trasplante de donante fallecido
resulta muy complejo debido al marco cultural, religioso, socioecondmico y legal, por lo que la
donacién de vivo continua siendo una buena alternativa para la mayoria de los centros de
trasplante. Si bien existe la necesidad de incrementar el nimero de trasplantes de donante
cadaver, también debe aumentarse la actividad en trasplante de donante vivo debido a que
incrementa la supervivencia del paciente, contribuye a disminuir el nimero de enfermos en lista
de espera y el tiempo que estos pasan en dialisis, mejorando de forma global los resultados de
todos los trasplantes realizados (6). El trasplante renal de donante vive relacionado se ha

realizado durante mucho tiempo, con buenos resultados como se ha mencionado previamente.




Desafortunadamente, no todos los pacientes con insuficiencia renal crénica terminal cuentan
con donante vivo relacionado. Por ello, ante el limitado nimero de érganos para trasplante se
han empleado como alternativas el trasplante renal de donante vivo no relacionado, el empleo
de donante caddver marginal, donante cadaver en asistolia, y donante vivo con comorbilidad

moderada.

En este contexto, resulta de interés conocer los resultados en términos de supervivencia de
paciente e injerto cuando se emplea donante vivo no relacionado. A nivel internacional, otros
grupos de trasplante han reportado su experiencia en este grupo de pacientes desde 1988. El
estudio inicial publicado por Pirsch y colaboradores, reportd supervivencia del injerto similar
en receptores de trasplante de donante vivo relacionado y vivo no relacionado (7). Resultados
equiparables o incluso superiores en el grupo de donante vivo no relacionado fueron observados
en estudios subsecuentes (s-15). El méds importante al respecto es el realizado por Terasaki y
colaboradores, quienes analizaron los datos del registro americano, encontrando una
supervivencia del injerto a 3 afios de 85% cuando el donante fue la esposa (0), $1% cuando fue
otro donante vivo no relacionado y 82% en los casos de donante vivo relacionado (16). Otros

estudios, incluyendo los realizados en México, se incluyen en la tabla 1.

En México, se dispone de poca informacién al respecto (17-19). El Gnico centro de trasplante que
ha explorado este tépico en poblacién mexicana reporta una supervivencia del injerto menor con
el donador vivo no relacionado al compararlo con el donador vivo relacionado. Desde la
publicacion de dicho articulo, los esquemas inmunosupresotes se han modificado, por ello, nos

resulta de interés, conocer si con los nuevos esquemas inmunosupresores, existe diferencia en la

supervivencia de injerto cuando se emplea donante vivo no relacionado.




Tablal. Estudios publicados sobre trasplante de donante vivo no relacionado

Autor, afio

Pacientes 2 .| Supervivencia del injerto-a 3°| Supervivencia del Injerto -a'3

Esquema

afios DVR (%) .1 e afios DVNR (%) inmunoéupresor
Terasaki, 1995 497 82% Esposas: 85% No se menciona (Pb PDN-
CsA-AZA)
Otros VNR: 81%
Voiculescu, 2003 24 No se menciona NOC se menciona PDN-CsA-MMF
Melchor, 1998 36 87.1% 77.2% PDN-CsA-AZA
Ortiz-Arroyo, 2004 5 No se menciona No se menciona Triple terapia?




MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo en los expedientes clinicos de la Unidad de Trasplantes del
Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret™ del Centro Médico Nacional La Raza.
Fueron incluidos todos los receptores de primero o segundo trasplante renal de donante vivo con
una edad >16 afios durante el periodo comprendido entre Junio 2006 y Junio de 2007. No se
incluyeron pacientes con trasplante renal de donante caddver. Los pacientes fueron divididos en
dos grupos: 1) el grupo de pacientes con trasplante renal de donante vivo no relacionado
(DVNR) y 2) el grupo de pacientes con trasplante renal de donante vivo relacionado (DVR). Se
analizo la sobrevida del injerto y del paciente a 12 meses de trasplante en ambos grupos
mediante curvas de sobrevida actuarial de Kaplan-Meier.

Para el andlisis de supervivencia del injerto, se definié como pérdida del injerto la disminucion
del indice de filtrado glomerular por debajo de 15mL/min calculado por la ecuacién de MDRD
o el ingreso a cualquier modalidad de terapia de reemplazo renal (hemodialisis, didlisis
peritoneal o nuevo trasplante).

Los datos de las variables cuantitativas se expresan como media = desviacion estandar y como
frecuencias simples y proporciones para las variables categéricas. Se realizé el analisis de la
supervivencia de injerto y paciente a los 12 meses de trasplante en ambos grupos mediante
curvas de sobrevida actuarial de Kaplan-Meier. Para el andlisis se empled el paquete estadistico

SPSS version 15.




RESULTADOS

Durante el periodo de tiempo comprendido entre Junio de 2006 y Junio de 2007 fueron
realizados 288 trasplantes renales (279 de donante vivo y 9 de donante cadaver). Entre los 279
trasplantes de donante vivo, se excluyeron 13 casos debido a pérdida de seguimiento. Se
analizaron los datos de los 266 pacientes restantes (263 receptores de primer trasplante y 3 de
segundo trasplante) con una edad media al momento del trasplante de 27.91+8.71 aiios, un
indice de masa corporal de 23.98+3.91, el 55.3% del género masculino y el 73.9% con
insuficiencia renal cronica de etiologia no determinada. E! resto de las caracteristicas basales de
los receptores de trasplante de donante vivo se pueden observan con detalle en la tabla 1. Se
identificaron 26 pacientes para ¢l grupo de DVNR y 240 para el grupo de DVR. La
supervivencia global del paciente e injerto fue de 98.1% y 94.3% respectivamente a los 12
meses de trasplante. No obstante, en la figura 1 se observa que la supervivencia del injerto fue
menor en el grupo de DVNR (88.5%) comparada con el grupo de DVR (95%) (p=NS). No se
observaron diferencias significativas en la supervivencia del paciente (97.9% en el grupo de
DVR vs 100% en el grupo de DVNR {figura 2]). La media de creatinina al afio del trasplante
renal fue 1.43+0.46mg/dL en el grupo de DVNR y 1.37+0.80mg/dL en el grupo de DVR y el
fndice de filtrado glomerular calculado por la ecuacion de MDRD fue de 66.57+32.12mL/min y
81.43+87.42mL/min respectivamente para ambos grupos. Otras modificaciones de laboratorio
pueden observarse con detalle en el tabla 2. El esquema inmunosupresor inicial mas empleado
fue Prednisona-Micofenolato Mofetilo-Ciclosporina (192 pacientes, 72.7%) seguido de
Prednisona-Micofenolato Mofetilo-Tacrotimus (41 pacientes, 15.5%). El rechazo agudo fue
observado en 20 pacientes (7.51%) deniro de los primeros 12 meses de trasplante. Fue mas
frecuente en el grupo de DVNR (11.5%) en contraste con €l grupo de DVR (6.2%) como se

observa en la tabla 3.




DISCUSION

Los hallazgos de nuesiro estudio se pueden resumir de la siguiente forma: 1) la supervivencia
del injerto al afio de trasplante es significativamente menor en el grupo de donante vivo no
relacionado, sin embargo, no se observaron diferencias entre ambos grupos en la supervivencia
del paciente 2) el rechazo agudo fue més frecuente en el grupo de trasplante de donante vivo no
relacionado, y 3) la funcién renal al afio de trasplante es similar en ambos grupos.

1) En nuestro estudio, la supervivencia global del paciente fue de 98.1%, mientras que la
supervivencia del injerto fue de 94.3% a los 12 meses de trasplante. Estos resultados son
equiparables con los reportados en registros internacionales'. En el registro de la UNOS, la
supervivencia de paciente e injerto al afio es de 98.7% y 95.3% para el donante vivo'. No
obstante, en nuestra serie observamos diferencias en la supervivencia del injerto en funcién del
tipo de donante vivo, en el grupo de donante vivo no relacionado fue significativamente inferior
con respecto al grupo de donante vivo relacionado (88.5% vs 95.0%, respectivamente). La causa
probablemente sea el mayor porcentaje de rechazo agudo en el grupo de DVNR.
Afortunadamente no impacta sobre la supervivencia del paciente.

2) El rechazo agudo fue mas frecuente en el grupo de trasplante de DVNR que en el grupo de
DVR. Esto probablemente explica la menor supervivencia del injerto en el grupo de DVNR
como se mencioné previamente. La mayor frecuencia de rechazo agudo en el grupo de DVNR
en nuestra serie probablemente se relaciona con el esquema de inmunosupresién empleado.
Debido a que los grupos de trasplante que han obtenido mejores resultados con donantes vivos
no relacionados utilizan como esquema inmunosupresor la induccién con timoglobulina,
seguidos de prednisona-tacrolimus-micofenolato mofetilo. Esto sugiere que la supervivencia en
este grupo de pacientes es menor si no se emplea un esquema inmunosupresor potente. Otro
factor que contribuye a la mayor {+ocuencia de rechazo agudo en el grupo de pacientes con
trasplante de DVNR es el antecedente de embarazos cuando se trata de trasplante de esposo a
esposa. Reportes previos han demostrado la menor supervivencia del injerto cuando existe el
antecedente de embarazo’. No obstante en algunos casos parece ser un factor que pudiera

favorecer la mejor tolerancia de! injerto.*

10




3) La funcin renal al afio de trasplante estimada por la creatining sérica y el indice de filtrado
glomerular caleulado por Iq ecuacion de MDRD 4 afo de trasplante fue similar en ambos
grupos. Esto sugiere que los injertos que sobreviven al afio de trasplante ¢p ¢f grupo de DVR
funcionan igual que los de donante vive relacionado.

Otros factores Gue pueden contribuir g 14 menor sobrevida ep ¢] grupo de DVNR son Iq mayor
edad del receptor y un mayor indice de maga corporal. Por yn lado, Ia edad dej receptor, aunque
€s mayor que la del 8rupo de DVR, ng eg mayor que la reportada Por otros grupos en los que la
supervivencia del injerto fue simijlar para ambos grupos. fn cuanto al indice de magy corporal,
tiene impacto sobre [a supervivencia del paciente séio en Jog Cas0s mds extremos. Afp mgs,
existen estudios en los que no se ha encontrado correlacign entre cl indice de masy corporal y Ia
supervivencia del injerto.

Las limitaciones de este trabajo son lag propias de un estudio retrospectivo en el que las
variables utilizadas $On pocas y de baja especificidad clinica, aunque de gran solidey, El periodo
de seguimiento €s corto por lo que resulta necesario extenderlo para corroborar nuestros
resultados, sin embargo, Iy Supervivencia dej injerto en ef &rupo de donante vivo no relacionado
parece ser menor aunque no significative desde el primer afio de trasplante 1o que sugiere que

estos resultados se podrdn modificar en un estudio a largo plazo.




CONCLUSIONES

En nuestra unidad de trasplante, la supervivencia del injerto renal a los 12 meses de trasplante
no es significativamente menor en el grupo de paciente con trasplante renal de donante vivo no
relacionado en comparacién con el grupo de pacientes con trasplante de donante vivo
relacionado. Se necesitan estudios con seguimiento a mas largo plazo para confirmar o rectificar

estos resultados.
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TABLAS Y GRAFICAS.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demogréficas basales de los receptores de

trasplante renal

Total TRDVR TRDVNR P
Medidas t+desviacion ~ Maedidas+ desviacion Medidas +desviacién
estandar estandar estandar
Edad 27.89+ 8.70 27.13+8.18 34.85+10.31 <0.05%
Peso(kg) 60.60+ 12.66 61.87 +12.40 69.28 +13.53 <0.05*%
Talla(m) 1.61+12.68 1.61+0.10 1.60 +0.08 NS
Indice de Masa Corporal 23.98+3.91 23.66 +3.73 26.66+4.40 <0.05*
Tiempo en didlisis en afios 247136 2.50 1.35 225145 NS
Género Numero de casos (%) Numero de casos (1 %) Nuamero de casos (%)
Masculino 146(58.89) 133(5.42) 13(50.00) NS
Femenino 120(45.11) 107(44.42) 13(50.00) NS
Etiologia Numero de casos (%)  Nuamero de casos ( %) Numero de casos (%)
Etiologia No Determinada 203(76.32) 185(77.08) 18(50.00) <0.05*%
Preclampsia 18(6.77) 16(6.67) 2(7.69) <0.05*
Glometulopatias 12(4.51) 12(5.00) 0(0) NS
Hipertension Arterial Sistémica  10(3.76) 8(3.33) 2(7.09) NS
Uropatia Obstructiva 9(3.38) 8(3.33) 1(3.85) NS
Lupus Eritematoso Sistémico 8(3.33) 7(2.02) 1(3.85) NS
Enfermedad Renal Poliquistica 3(1.13) 1(0.42) 2(7.69) <0.05*
Diabetes Mellitus 2(0.75 2(0.83) 0(0) NS
Artritis Reumatoide 1(0.38) 1(0.42) 0(0) NS

*Diferencia significativa entre el grupo con TRDVR y | grupo de TRDVNR. NS: Diferencia no

significativa TRDVR: trasplante renal de donante vivo no relacionado




Tabla 2. Caracteristicas de laboratorio a 1 afio de trasplante

Total TRDVR TRDVNR P
Medidas +desviacion ~ Medidas+ desviacion Medidas +desviacion
estandar estandar estandar
Creatinina sérica, mg/dl 1.38+0.78 1.37+0.80 143+ 0.46 0.723
IFG (Crokoft), ml/min 74.724+29.15 74.79 £29.62 74.02 +24.69 0.910
IFG (MDRD), ml/min 73.48+30.07 74-18+29.85 66.57+32.12 0.282
Glucosa sérica, mg/dl 86.39+18.47 85.93+16.93 90.67+29.34 0.265
Acido trico, mg/dl 6.72+1.86 6.72+1.86 6.73+1.93 0.998
Colesterol total, mg/d! 201.11+57.76 198.78 +57.12 222.52+60.14 0.074
Triglicéridos, mg/dl 190.70+94.21 188.17 £79.95 215.20+184.04 0.223
Hemoglobina, g/dl 14.62+2.50 14.64+251 14.30+2.46 0.660

TDRVR: Trasplante renal de donante vivo relacionado. TRDVNR Trasplante renal de donante no

relacionado, IFG: ndice de de filtrado glomerular




Tabla 3. Rechazo agudo del injerto a 1afio de trasplante

Grado de Rechazo Agudo TRDVR(%) TDRVNR (%) Total
Cambios limitrofes Sospechosos de Rechazo Agudo 3(1.2) 2(7.7) 5(1.9)
Rechazo Agudo Grado I 5(2.1) 1(3.8) 6(2.3)
Rechazo Agudo Grado 11 6(2.5) 0(0.0) 6(2.3)
Rechazo Agudo Grado HI 0(0.0) 0(0.0) 0(0.0)
Rechazo Agudo No Clasificable 1(0.4) 0(0.0) 1(0.3)
Total con Rechazo Agudo 15(6.2) 3(11.5) 18(6.8)
Sin Rechazo Agudo 225(93.8) 23(88.5) 248(93.2)
240(100.0) 26(100.0) 266(100.0)

Total

TDRV: Trasplante renal de donante vivo relacionado. TRDVR: Trasplante renal de donante vivo relacionado




Figura 1. Supervivencia del Injerto: Donador Vivo Relacionado vs Donador Vivo No Relacionado
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Figura 2. Supervivencia del Paciente: Donador Vivo Relacionado vs Donador Vivo No

Relacionado
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