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RESUMEN

INTRODUCCION: La insuficiencia renal en estadio terminal es una de las patologias de mayor
impacto negativo en la vida de los pacientes ya que, no sélo reduce la esperanza de vida a
menos de 5 afios posterior al inicio de terapia de sustitucién renal, sino también disminuye la
calidad de vida de los pacientes independientemente del método de remplazo de la funcion
renal. El paciente esta discapacitado, debilitado y su atenciéon demanda costos elevados para el
enfermo, su familia y el sistema de salud. A la fecha el trasplante renal es el tratamiento de
eleccién para la insuficiencia renal terminal; representa el regreso a la actividad habitual para
los pacientes y recuperar su expectativa de vida, incluso se han presentado avances en las
areas medico-quirurgicas a lo largo de las ultimas 4 décadas en los centros hospitalarios de
concentracion, lo que implica el manejo por parte de un grupo multidisciplinario y cuidados
permanentes para los pacientes que reciben un trasplante renal. En el Hospital General de
México “Dr. Eduardo Liceaga” el programa de trasplantes experimenté una estructuracion que
permite presentar los resultados motivo de este trabajo.

La calidad de un programa de trasplante se mide en la funciéon de la sobrevida, tanto del
paciente como del injerto a largo plazo, el porcentaje de injertos funcionales, a mediano y
largo plazo, y del protocolo de seguimiento de los pacientes para evitar o prevenir el desarrollo
de complicaciones tardias.

OBJETIVO: Conocer la sobrevida y los resultados de los pacientes sometidos a trasplante renal
en el Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” en el periodo comprendido del 01 de
marzo del 2009 al 30 de mayo del 2012.

MATERIAL Y METODO: Se realiz6 una revision de los expedientes de 91 pacientes que fueron
sometidos a trasplante renal en el Hospital General de México. Se analiz6 la edad, el sexo, el
indice de masa corporal, los valores de creatinina y la tasa de filtrado glomerular previo y
posterior al trasplante, asi como, las complicaciones presentadas en el postoperatorio
temprano. El analisis estadistico llevado a cabo fue para curvas de sobrevida Kaplan-Meier.

RESULTADOS: Es un trabajo observacional, longitudinal y descriptivo de una serie de 91
pacientes sometidos a trasplante de rifion, con edad media de 29.7 afios; los pacientes
donadores con media de 33.7 afios, con predominio del género masculino (72.5%); el 89% de
los trasplantes ha sido de donador vivo, teniendo un 69% de procuracion laparoscopica del
rifién donado. El 92.3% de pacientes postrasplantados sigue vivo al momento de este reporte
presentando un 95% de injerto funcional (eGFR >40ml/min/m?).

La sobrevida global de los pacientes se encuentra en el 94% en el primer afio post trasplante y
de 83% al tercer afio; se encontré mayor sobrevida de los pacientes que recibieron rifion de
donador vivo comparado con los de donador cadavérico siendo del 98% al afio (p<0.001).

Al evaluar la funcionalidad del injerto se encontré que esta es mayor en los receptores de
rifién provenientes de donador vivo comparado con los de donador cadavérico (p<0.001).

En cuanto a las complicaciones postquirtrgicas evaluadas mediante la clasificacion de Clavien
se encontrd que la mayor parte fueron IIB (6 casos) y se resolvieron de manera adecuada sin
dejar secuelas a los pacientes, teniendo Unicamente 2 grado V.



Se presentaron 7 casos con rechazo agudo al injerto tratados medicamente de forma
temprana con recuperacion de la funcion del injerto en cinco casos y 2 injertos cuyo rechazo
fue irreversible.

DISCUSION: En el Hospital General de México, posterior a la restructuracion del servicio, se
logré incrementar el nimero de trasplantes de rifion con respecto al programa previo siendo
realizados 91 trasplantes del 2009 al 2012 cuando los 11 afios previos se realizaron 34
trasplantes Unicamente. Tras mantener un estrecho protocolo de estudio en todas las etapas
del trasplante se encontrd una sobrevida acumulada al afio del 94% al primer afio y del 83% al
tercer afio; al comparar la sobrevida de los pacientes que recibieron un rifién procedente de
donador vivo contra donador cadavérico se encontrd que es mayor para el primero con un
84% con p<0.001; también tras iniciar la induccion a la inmunosupresién con anticuerpos anti
CD25 se observé aumento en la sobrevida de los injertos y pacientes con trasplante de rifién.
En cuanto a la funcionalidad del injerto se encontré diferencia significativa respecto al donador
con mejor sobrevida del rifién trasplantado cuando este proviene de un donador vivo con 95%
de sobrevida al afio con p<0.001. Tras el seguimiento estrecho y monitorizacion continua de
niveles séricos de inmunosupresores de mantenimiento se logré identificar de manera
temprana los casos con posible rechazo al injerto realizando biopsia guiada por ultrasonido
para asi también descartar los casos con toxicidad por inhibidores de calcineurina contra los
casos que se identificaron con rechazo siendo 7, de los cuales se logré recuperar la funcién del
injerto en 5 pacientes.

CONCLUSION: EI aumento en el nimero de trasplantes de rifion que se realizaron en el
Hospital General de México es producto de la estructuracién de un grupo multidisciplinario
que logré dar seguimiento a un protocolo de vigilancia continua para el paciente en via de
trasplantarse asi como el posterior al evento quirdrgico, llevando a cabo las acciones
necesarias para una deteccién oportuna de las posibles complicaciones del postoperatorio
temprano con lo que se optimizd el manejo médico y quirtrgico en aras de obtener resultados
comparables con los estandares establecidos a nivel internacional.

Palabras clave: Enfermedad renal terminal, trasplante renal, sobrevida, injerto funcional.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Al aumentar el nimero de pacientes con enfermedad renal terminal en nuestro pais se ha
vuelto de primera necesidad establecer programas que mejoren la sobrevida asi como la
calidad de la misma para los pacientes que conllevan este padecimiento; tras haberse
reiniciado el programa de trasplante renal en el Hospital General de México O.D. surge la
necesidad de comprobar que el funcionamiento y sus resultados vistos en sobrevida y éxito de
procedimientos es similar al del resto de grupos que realizan trasplante renal en el mundo ya
que la insuficiencia renal crénica constituye un problema de salud frecuente en la poblacion
mexicana y genera altos costos socioecondmicos para el pais. Se estima que esta enfermedad
afecta a cerca de 6 473 600 personas, de las cuales 129 306 requieren sustitucién de la funcion
renal; esto significa que casi 2% de la poblacion afectada requiere de tratamiento sustitutivo
para mantenerse con vida y, por lo mismo, no se encuentra en posibilidades de desempefar
normalmente sus actividades laborales. [1]

La incidencia de la insuficiencia renal crénica para México en el afio 2006 fue de 346 personas
por millén. Ademas, se estima que cada afio se suman alrededor de 35 mil pacientes mas en
todo el sistema, lo que representa un grave problema, tanto en el presente como en el futuro
cercano, siendo 8497 pacientes registrados hasta el momento en la lista de espera del
CENATRA para recibir un rifion. [1-3]

Se realiza este protocolo a fin de valorar la sobrevida y los factores que afectan a ésta en los
pacientes que han sido trasplantados de rifion en el periodo que va del afio 2009 al afio 2012
teniendo un seguimiento minimo de 1 mes posterior a la realizacion del trasplante renal, ya
que la calidad de un programa de trasplante se mide en funcién de la sobrevida, tanto del
paciente como del injerto a largo plazo, el porcentaje de injertos funcionales, a mediano y
largo plazo, y del protocolo de seguimiento de los pacientes para evitar o prevenir el desarrollo
de complicaciones tardias.
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El trasplante de oOrganos soélidos representa uno de los avances mas remarcables en la
medicina en el Ultimo siglo ya que progres6 de ser una practica experimental hasta ser un
procedimiento seguro y confiable que ha demostrado ser clinicamente efectiva, mejorando la
sobrevida, y costo efectivo cuando se compara con el resto de tratamientos para la sustitucion
renal.

Al mes de junio del 2012 segun reportes del Centro Nacional de Trasplantes (CENATRA), se
encuentran 16123 personas en lista de espera para trasplante de algin 6rgano siendo
distribuidos de la siguiente manera: 8497 personas esperan recibir un trasplante de rifién,
7190 un trasplante de cérnea, 367 un trasplante de higado, 44 un trasplante de corazon, 11 un
trasplante de rifién-pancreas, 6 un trasplante de pulmoén, 5 un trasplante de pancreas, 2 un
trasplante de higado-rifién, y 1 persona esperando trasplante de corazon-rifion.[1]

En es Sistema Informatico del Registro Nacional de Trasplantes (SIRNT) se reporta que hasta el
mes de junio del 2012 se han realizado 1112 trasplantes de rifion. Es por lo mencionado con
anterioridad que el programa de trasplantes debe ser una prioridad en el sistema de salud a fin
de mejorar la calidad de vida de los pacientes con enfermedad renal terminal.[1]

En los afios previos el nimero de trasplantes realizados en el Hospital General de México eran
de la siguiente manera:

Afos NUmero de Trasplantes Renales
1997-2008 34
2009 5
2010 26
2011 43
2012 (mayo) 17

En la tabla se encuentra de manera técita el aumento que ha tenido el nimero de
procedimientos realizados en el Hospital General de México O.D. por lo que se debe mantener
control estricto de dichos pacientes para asi mantener resultados similares al resto del mundo
en el ambito de sobrevida.

Antecedentes de los Trasplante de Organos S6lidos.

La raza humana siempre ha demostrado interés en la remocion de tejidos del sitio de origen'y
colocarlos en otra posicion ya sea al mismo u otro individuo ya sea por fines cosméticos o
terapéuticos. Existen descripciones mitolégicas que incluyen archivos arqueolégicos que hacen
referencia al trasplante de tejidos siendo un texto Hindu del 2500 al 3000 a.C. en el cual se



describe el uso de injertos de piel tomados del gluteo y ment6n del paciente para reconstruir
la nariz que previamente fue mutilada como castigo por algun delito.

La mitologia griega hace alusion a quimeras, el médico chino Pien Chiao reporto el trasplante
del corazén entre dos hombres para lograr el balance entre fuerza y voluntad; hasta llegar a
pasajes biblicos en los cuales se describen autotrasplantes realizados por Jesus quien recoloco
una oreja que se perdié en batalla, San Pedro reimplanto las mamas de Santa Agatha y San
Marcos reimplanto la mano de un soldado. La leyenda Aurea (Leggenda Aura 348 DC) se
describe el “milagro de la pierna negra donde se reemplazé la pierna gangrenada del decano
romano Justiniano con la pierna de un etiope muerto por San Cosme y San Damian. [4, 5]

Existe evidencia de autotrasplantes y alotrasplantes de hueso, piel y dientes desde la era de
bronce. El trasplante dental entre individuos diferentes se encuentra descrito desde el antiguo
Egipto, Grecia y Roma, durante el imperio Otomano y durante los siglos XVI-XVIII en Francia,
Escocia y otras ciudades europeas. En 1668 Job van Meeneren realiza exitosamente trasplante
de hueso craneano de perro para reparar un defecto craneal en un ser humano. [6]

Entre 1905 y 1909 hubo intentos fallidos de xeno trasplantes en Francia y Alemania. Peter
Medawar en Inglaterra estudio el rechazo de injertos de piel y describié la mejor tolerancia de
éstos mediante el uso de corticoesteroides .

A inicios del siglo veinte se reportaba éxito al trasplantar piel y cérnea; en los afios 1950-1959
el avance mas significativo fue el uso de modelos animales para el trasplante de 6rganos
solidos. Se intentd el trasplante renal en humanos pero no se lograba de manera exitosa
debido al poco conocimiento de los procesos inmunoldgicos en el receptor . Se reforzaron las
técnicas quirdrgicas para anastomosis vasculares al realizarlos exitosamente en modelos
animales, Alexis Carrel perfecciono las anastomosis vasculares asi como la preservacion en frio
y la reconstruccion vascular, recibio el Nobel en 1912 por su reimplantacion renal en el cuello
de perros diferentes. [5, 7]

En 1936 Voronoy un ruso realizé un trasplante renal entre dos sujetos con serotipos no
compatibles con intervalo de 6 horas posterior a la muerte del donador sin obtener orina en el
receptor asi como sobrevida de 48 horas del paciente trasplantado. En 1952 Kuss y Dubost en
Paris procuraban rifiones de convictos condenados a la guillotina con éxito en cuanto a la
técnica quirdrgica que terminaba en rechazo del injerto y muerte del receptor. En los mismos
anos en Boston, Hume y colaboradores realizaron 9 trasplantes renales de los cuales 8 se
colocaron en la cara anterior del muslo siendo rechazados todos a pesar del manejo con
esteroides.[4]

En 1954 el Dr. Joseph Murray y el Dr. John Merril reportan un trasplante renal exitoso entre
gemelos idénticos (Ronald y Richard Herrick), el receptor tuvo sobrevida de 8 afios sin
alteraciones renales ni sefiales de rechazo; fallecio por enfermedad cardiovascular. Por dichos
trabajos en 1990 se le otorgo el Nobel al Dr. Joseph Murray siendo compartido con el Dr.
Donnall Thomas quien realizé el primer trasplante de médula 6sea.[7]



Inicia la era de Inmunosupresion en Trasplantes

La supresion iatrogena del sistema inmune en el receptor fue la piedra angular para eliminar la
barrera para la compatibilidad. En el programa de trasplantes de Boston a finales de la década
de los cincuenta se acondicionaba al receptor con irradiacion corporal total a dosis subletales
siendo realizado en una serie de 10 pacientes que recibieron 6rganos de lineas genéticas
diferentes; 9 de los 10 pacientes fallecieron al mes siendo la causa de muerte la radiacién y no
disfuncién del injerto asi como reporte de sobrevida de 20 afios en el paciente que tolero la
radiacion. Estas pruebas funcionaron para comprobar el concepto de inmunosupresion para
tolerancia del injerto siendo abandonado con el posterior desarrollo de farmacos
inmunomoduladores.

De manera fortuita mediante el desarrollo de nuevos agentes antimetabdlicos contra leucemia
se desarrollaron la ciclofosfamida, metotrexate, 6-mercaptopurina asi como la azatioprina en
1962 lo cual le valié el Nobel a Gertrude B. Elion y George H.Hitchings en 1988. En 1960 se
llevo a cabo el primer trasplante renal con imunosupresion farmacoldgica (ciclofosfamida-
metotrexate) teniendo sobrevida de 143 dias.[5, 7]

Posterior al reporte de Elion y Hitchings se demostré en Inglaterra por Roy Calne, Charles
Zukoski y David Hume que la 6-mercaptopurina prolonga la sobrevida del injerto renal en
perros siendo posteriormente reemplazada por azatioprina que es un derivado menos toxico
de la 6-mercaptopurina.

A principios de la década de los afios 60 el Dr. Thomas Starzl demostr6 que el uso a dosis altas
de prednisona (200mg/dL) con azatioprina era capaz de revertir el rechazo de injertos renales
e inducir tolerancia conforme se disminuyera de manera paulatina la dosis de los farmacos. El
trabajo del Dr. Starzl permiti6 que se difundieran los trasplantes en Estados Unidos de América
y Europa asi como el inicio de una nueva era en la que se planea trasplantar otros érganos
sOlidos ademas del rifién incluyendo higado, pancreas, corazén y pulmén. También en esta
época se desarrollo la tecnologia para realizar hemodialisis por Scribner lo que permitio el
volumen de pacientes candidatos a trasplante renal.

En 1967 el Dr. Starzl en su articulo “Muerte después del trasplante” en 1967 resume el
resultado de los primeros 125 receptores en la Universidad de Colorado. Las primeras 60
muertes se encontraban enmarcadas por un rango alto de enfermedades infecciosas
oportunistas dominando el Citomegalovirus, la mayoria eran multiples, no detectadas y no
tratadas previo a la muerte.

Tras el descubrimiento de las capacidades inmunomoduladoras de la ciclosporina en 1977 por
Jean Borel se dio el desarrollo mas importante en cuanto a la inmunosupresion, la ciclosporina
es un compuesto polipeptidico de los hongos Cylindrocarpon lucidum y Trichderma
polysporum con potentes efectos sobre los linfocitos T ayudadores y la sintesis de anticuerpos
mediada por linfocitos sin los efectos deletéreos de la azatioprina como lo era la supresion
medular o los efectos colaterales no inmunes del uso prolongado de esteroides. En los afios 80
la sobrevida posterior al trasplante era de 1 afio hasta en el 89% de los casos de los receptores
renales. [4, 5, 7]



En México el primer trasplante renal con éxito se realizd6 en octubre de 1963 en el Centro
Médico Nacional.[8]

TABLA DE PREMIOS NOBEL RELACIONADOS AL TRASPLANTE

NOMBRE ANO | MOTIVO

Jean Dausset 1980 | Descripcion HLA-A2

Gertrude B. Elion 1988 | Descubrimiento de la 6-mercaptopurina y

George H.Hitchings azatioprina.

Joseph E. Murray (Renal) 1990 | Por sus descubrimientos concernientes al trasplante

E. Donall Thomas (MO) de organos y células en el tratamiento de
enfermedades en humanos.

Al principio de la década de los 90 el Tacrolimus (FK-506) era investigado en receptores
hepaéticos con rechazo refractario al manejo con ciclosporina. Alrededor del 75% de los injertos
se rescato del rechazo mediante el uso de Tacrolimus. A pesar del recato con gque inicialmente
se manejo el Tacrolimus conforme se demostré mayor potencia y rango de seguridad similar a
la ciclosporina favorecié el uso de éste como el inmunosupresor de eleccion en trasplantes de
higado, rifién, pancreas y 6rganos toracicos.

El desarrollo de nuevos agentes inmunosupresores tales como el OKT3, globulina anti-
timocitos, micofenolato de mofetilo, antagonistas del receptor para interleucina 2 SIROLIMUS
EVEROLIMUS (M-TOR) han mejorado el rango de libertad para los médicos tratantes quienes
pueden disefiar esquemas de inmunosupresion basados en la tolerancia al injerto y toxicidad.

HITOS EN TRASPLANTE RENAL[4-6, 9]

1902 Primer trasplante renal experimental exitoso

1906 Primer trasplante renal en humano -xenoinjerto-

1933 Primer trasplante renal en humano -aloinjerto-

1950 Resurgimiento de la experimentacion en trasplante renal

1950-53 Aloinjertos de rifidn humano sin inmunosupresion en Paris y Boston

1953 Uso por primera vez de donador vivo relacionado en Paris

1954 Primer trasplante entre gemelos idénticos, Boston

1958 Primera descripcion del antigeno leucocitario Mac

1959-62 Uso de radiacién para inmunosupresion en Boston y Paris

1960 Efectividad de 6-mercaptopurina en trasplante renal de perros

1960 Supervivencia prolongada del injerto en paciente que recibié 6-mercaptopurina
posterior a radiacion

1962 Primera vez que se utiliza tipaje para seleccionar receptor y donador

1966 Se reconoce que las pruebas cruzadas positivas conllevan a rechazo hiperagudo

1967 Creacion de Eurotrasplante

1967 Desarrollo de la preservacion renal

1973 Descripcion del efecto de las transfusiones

1978 Primer uso clinico de la ciclosporina

1978 Aplicacién del cruce para HLA-DR en el trasplante renal

1987 Aparece el primer agente inmunosupresor de la nueva ola (Tacrolimus)

1997 Produccion de cerdos transgénicos
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TABLA CRONOLOGICA DE HISTORIA DE LOS TRASPLANTES EN MEXICO[1, 8]

PRIMER TRASPLANTE RENAL

1963 Dr. Federico Ortiz Quezada, Dr. Manuel Quijano y Dr. Gilberto Flores. Instituto
Mexicano del Seguro Social. Centro Médico Nacional.
1971 Inician el programa de Trasplante en el Instituto Nacional de Nutricién “Dr.

Salvador Zubiran” los doctores Federico Chavez-Pe6n, Manuel Campuzano,
José Luis Bravo.

1973 Inicia el programa de Trasplante en nifios conducido por el Dr. Octavio Ruiz
Speare y el Dr. Samuel Zaitzman en el IMAN (hoy INP)
1975 El Dr. Octavio Ruiz Speare inicia el programa de trasplante renal en el Hospital

Central Militar.
El Dr. Octavio Ruiz Speare y el Dr. Chavez-Pe6n realizaron los primeros
trasplantes renales en la medicina privada.

1976 El Dr. Javier Castellanos inicia el programa de trasplantes en el Hospital 20 de
Noviembre del ISSSTE

PRIMER TRASPLANTE DE HIGADO

1985 Dr. Héctor Diliz Pérez en el Instituto Nacional de Nutricion “Dr. Salvador
Zubiran”

PRIMER TRASPLANTE DE PANCREAS

1987

Dr. Rafael Valdés

PRIMER TRASPLANTE DE PANCREAS-RINON (PRIMER MULTIORGANICO)

1987 | Dr. Arturo Dib-Kuri, Instituto Nacional de Nutricién “Dr. Salvador Zubiran”

PRIMER TRASPLANTE CARDIACO

1988 | Dr. Rubén Agiiero Insituto Mexicano del Seguro Social, Centro Médico la Raza
PRIMER TRASPLANTE PULMONAR

1989 Primer trasplante exitoso en Latinoamérica. Dr. Jaime Villalba Caloca y Dr.
Santillan. Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias

1989 Trasplantes de Médula Osea, del tejido suprarrenal al cerebro y de tejido
nervioso por el Dr. Ignacio Madrazo. Instituto Mexicano del Seguro Social,
Centro Médico la Raza.
XENOTRASPLANTE

1999 | Dr. Rafael Valdés. Hospital Infantil de México “Dr. Federico Gémez”
TRASPLANTE CARDIACO PEDIATRICO

2001 | Dr. Alejandro Bolio
REACTIVACION PROGRAMA TRASPLANTES HOSPITAL GENERAL DE MEXICO

2009 | Dr. Héctor Diliz Pérez, Dr. Alejandro Rossano
PRIMER TRASPLANTE HEPATICO EN HOSPITAL GENERAL DE MEXICO

2011 | Dr. Héctor Diliz Pérez, Dr. Alejandro Rossano

Tipificacion de Tejidos y Métodos Inmunol6gicos

El trasplante entre los principales antigenos sanguineos resulta en rechazo humoral rapido y
falla del injerto por la presencia de isoaglutininas preformadas que atacan el endotelio
vascular dando por resultado necrosis.

El descubrimiento de los complejos principales de histocompatibilidad y la existencia de
antigenos leucocitarios humanos ocurrié a finales de los cincuentas, en 1980 el francés Jean
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Dausset comparti6 el premio Nobel por la descripcion del primer antigeno leucocitario que se
describié en 1958 siendo actualmente conocido como HLA-A2. Estos descubrimientos no
fueron puestos en préctica sino hasta los afios setenta cuando se desarrollo el cruce de HLA
con el que se puede detectar la presencia de anticuerpos anti-HLA preformados en el receptor
lo cual seria fatidico para el injerto aplicado.

Donacién de Organos

Al inicio de la era de los trasplantes no se pens6 en un programa de procuracion para grandes
volumenes de donadores organicos cadavéricos por lo que en esta época la gran mayoria de
los trasplantes se realizaban de donadores vivos debido a la carencia de inmunosupresion asi
como métodos de preservacion para los 6rganos a trasplantar.

Los aspectos histdricos importantes relacionados a este ambito incluyen los conceptos
tempranos de muerte, definiciones legales modernas acerca de muerte encefalica y cardiaca,
el tiempo y técnicas para la procuracion y preservacion de los 6rganos.

Previo a los trasplantes de 6rganos solidos la definicion de muerte méas aceptada era la de paro
cardio respiratorio que se refiere al cese de la respiracion y el latido cardiaco la cual prevalecié
hasta que se contd con la tecnologia suficiente para el mantenimiento de las funciones vitales
mediante maquinas capaces de mantener la perfusion y oxigenacion creando un sustrato de
donadores que presentarian menor lesion isquémica y mayor viabilidad funcional para el
receptor con lo que se produjo incertidumbre en los aspectos éticos para el soporte vital
avanzado y la procuracién multi organica.

El concepto de muerte encefélica se introdujo en 1968 por el comité de Harvard para la
definicién de dicho concepto el cual para ser valido requiere de la ausencia de respuesta y
recepcion de estimulos, ausencia de movimientos asi como de respiracion espontanea y
carencia de reflejos en cuanto a la clinica y en gabinete la presencia de un
electroencefalograma isoeléctrico posterior a descartare otras patologias médicas que lo
producen tales como hipotermia o intoxicacion por farmacos.[10]

Donacién posterior a parada cardiaca

El aumento en la demanda de érganos cadavéricos en los afios noventa impulsé programas
que disminuyeran el tiempo de espera asi como el tiempo para la toma de injertos posterior al
cese del latido cardiaco posterior al retiro electivo del soporte vital avanzado en pacientes con
condiciones irreversibles que no contraindiquen la donacion organica (Donacion controlada
posterior a muerte Cardiaca). La transicion del concepto Unico de muerte encefélica al de
donacién controlada posterior a muerte cardiaca fue y se mantiene con gran controversia
bioética; en el 2006 durante una comision especial para la definiciobn de este tipo de
donaciones como una préactica aceptable y ética para los cuidados al final de la vida, capaz de
aumentar el nimero de donaciones cadavéricas.

A pesar de que en 2003 se ampliaron los criterios para donacion cadavérica se mantiene muy
por debajo la donacién con respecto a la requisicién de érganos en las listas de espera por lo
gue aun se mantienen en primer lugar las donaciones renales de pacientes vivos lo cual en la
Gltima década se realiza con abordaje laparoscopico con el cual se han encontrado mejorias en
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cuanto al dolor postoperatorio y el tiempo de recuperacién lo que resulta en menores gastos a
nivel institucional.

Para la preservacion de los 6rganos que han sido donados desde el inicio de estos tratamientos
se ha descrito la mejor sobrevida de los injertos al mantener al donador en hipotermia asi
como el uso de perfusion de soluciones de preservacion y la inmersién o “slush” siendo
utilizado desde 1980 con resultados satisfactorios. Las soluciones de preservacién tienen
constituyentes que previenen el edema celular, mantienen la osmolaridad, son buffer, inhiben
la autodegradacion de los consituyentes celulares y promueven el metabolismo posterior a la
reperfusion. EI mayor avance en cuanto a las soluciones de preservacion se dio con el
desarrollo de las soluciones de Collins, la Euro-Collins y la solucién de la Universidad de
Winsconsin. Desde los afios ochenta se ha preferido la solucion desarrollada par Folkert Belzer
y James Southard de la Universidad de Winsconsin con la cual se logré incrementar el limite
para el tiempo de preservacion de los injertos siendo de 48-72 horas para los rifiones, 24 horas
para el higado y 12 horas para el corazén.[11]

INMUNOLOGIA EN TRASPLANTES

Hasta la actualidad el trasplante renal se mantiene como el tratamiento de eleccion para los
pacientes con enfermedad renal terminal, en la mayoria de los casos se utiliza un 6rgano
procedente de un individuo genéticamente diferente e inevitablemente resulta en respuesta
inmune en el huésped asi como en el injerto. Algunas de estas respuestas ocurren como
resultado del trauma que resulta de la procuracion del érgano, la perfusion asi como de la
cirugia en los cuales se produce reconocimiento de los antigenos propios y de los provenientes
del injerto. El efecto acumulativo de estos eventos constituye una respuesta destructiva que si
no se logra controlar conlleva a pérdida del injerto como fue sefialado por Little y Tyzer [12,
13]

El proceso de rechazo visto inmunol6gicamente fue sugerido inicialmente por Gorer y 50 afios
después fue establecido por Medawar posterior a la demostracién de que el proceso de
rechazo en humanos y roedores mostraba especificidad y memoria para el tejido donado y se
acomparfia de infiltrado leucocitario. Con el paso del tiempo se ha logrado mayor comprension
de los procesos inmunes logrando describir con mas certeza los eventos moleculares y
celulares que resultan en rechazo del injerto. Los nuevos conocimientos se han utilizado para
el desarrollo de mejores tratamientos que deriven en una inmunosupresion mas eficaz y
selectiva.[11]

A pesar del amplio uso de los inmunosupresores aun es comun detectar clinicamente rechazo
agudo y aunque éste no siempre resulte en pérdida del injerto inevitablemente contribuye a
disfuncion renal lenta y progresiva siendo acompafiada de cambios histoldgicos conocidos
como nefropatia cronica del aloinjerto.

TRAUMA DEL TRASPLANTE

La respuesta al trasplante ocurre como una serie de etapas bien definidas, la primera incluye la
lesion severa a la que se somete el injerto durante la procuracion del 6rgano y el trasplante al
receptor que conlleva a respuestas hemodinamicas y neuroenddcrinas en el donador. La
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procuracion y preservacion incluye enfriamiento del rifion para reducir su taza metabdlica, la
perfusion con soluciones de preservacion se ha disefiado para reducir el edema celular
asociado a la hipotermia asi como prevenir la perdida de potasio intracelular; mantener el
6rgano por periodos prolongados en preservacion resulta en cambios del pH y en acumulacion
de productos toxicos, y los procedimientos quirdrgicos requeridos para injertar el érgano al
receptor. Todos estos eventos sensibilizan al érgano para la lesion por reperfusién cuando el
organo se caliente rapidamente al ser revascularizado dentro del receptor. Las soluciones de
preservacion se acercan a la contra regulacion o provocan sobre expresion de la hem-
oxigenasa-1 cuyo objetivo es reducir los efectos oxidativos en el rifion, a pesar de esto en los
periodos de isquemia y reperfusion existe activacion de multiples genes que se traducen en
infiltrado de células inflamatorias al injerto.

La importancia de todos estos aspectos del trasplante son demostrados en la mayor sobrevida
de los injertos provenientes de donador vivo, considerando diferencia entre los complejos
principales de histocompatibilidad (MHC), la isquemia fria prolongada que se ha asociado a un
aumento en los reportes de funcién retardada del injerto. En los trasplantes experimentales
entre individuos idénticos se ha demostrado histol6gicamente la presencia de nefropatia del
injerto cuando existe isquemia prolongada previa al trasplante.[9, 14-16]

INMUNIDAD ADAPTATIVA

La respuesta immune adaptativa 6 antigeno especifica hacia el injerto ocurre en dos etapas
principales. En la primera, el brazo aferente, los antigenos del donador son presentados al
linfocito T del receptor conllevando a su activacion, proliferacion y diferenciacion para
posteriormente enviar sefializacion de crecimiento y diferenciacion de diversas células
inmunes. En la segunda etapa, o brazo eferente, se reclutan leucocitos efectores al 6rgano
injertado donde pueden desencadenar la destruccion del tejido.

ANTIGENOS QUE ESTIMULAN EL RECHAZO AL INJERTO

Los antigenos de histocompatibilidad determinan la sobrevida del injerto entre los diferentes
miembros de la misma especie. En todas las especies de vertebrados los antigenos de
histocompatibilidad pueden ser divididos en un Complejo Principal de Histocompatibilidad y en
numerosos sistemas menores de histocompatibilidad (miH). Incompatibilidad para antigenos
del MHC o miH entre el donador y el receptor lleva a una respuesta inmune en contra del
injerto pero existe un rechazo méas vigoroso al encontrarse diferencia entre el MHC. En un
receptor no sensibilizado el rechazo de injertos con MHC compatible puede no ocurrir o se
puede retrasar, a pesar de que existe evidencia de que multiples diferencias entre los miH
pueden resultar en rechazo del injerto cardiaco en roedores tan rapido como se ha visto
cuando existe barrera completa entre MHC.

ANTIGENOS PRINCIPALES DE HISTOCOMPATIBILIDAD

Existen similitudes substanciales entre los Complejos Principales de Histocompatibilidad (MHC)
entre diversas especies con respecto a la inmunogenética y estructuras proteicas. Los genes
del MHC se dividen en clase I, clase Il y clase lll. Las proteinas clase | del MHC son
glucoproteinas en la superficie celular compuesta de dos cadenas, la cadena pesada (45 kD) la
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cual es altamente polimorfay se codifica con el gen del MHC clase | y una cadena ligera que no
es variable 3 2 —microglobulina (12kD) que se encuentra codificada por una localizacién
cromosomica diferente en contraste con la cadena pesada. La beta 2 microglobulina no se
encuentra anclada a la membrana por lo que puede ser intercambiada o estabilizada por beta
2 microglobulina proveniente del fluido circundante. Las proteinas del MHC tipo | son
expresados en la mayoria de las células nucleadas y generalmente son responsables por la
activacion de los linfocitos T CD8+. Las proteinas del MHC tipo Il estan codificadas
enteramente por el MHC y se compone por 2 glucoproteinas ancladas a la membrana de peso
molecular similar (alfa de 35 kD, beta de 28 kD). Estas cadenas principalmente estimulan a los
linfocitos T CD4+. La distribucion tisular de las proteinas MHC tipo Il se encuentra mas
restringida que las del tipo | siendo expresado consitutivamente sélo por los linfocitos B,
células dendriticas y algunas células endoteliales siendo esto Ultimo caso particular para los
humanos. Durante una respuesta inflamatoria o inmune todas las células, con contadas
excepciones, se pueden inducir a expresar proteinas del MHC tipo Il. Las proteinas tipo | y Il del
MHC conforman una estructura tridimensional similar en la superficie celular y al tener dos
alelos en cada locus del MHC la mayoria de los individuos pueden expresar hasta seis proteinas
del MHC clase | diferentes y hasta 8 proteinas del MHC clase 11.[9, 11-14, 16]

Lo anterior significa que el trasplante entre individuos no relacionados que tengan MHC
idéntico entre donador y receptor es muy raro e inclusive cuando se encuentran los antigenos
miH son casi sin duda diferentes; la Gnica posibilidad real para realizar trasplante entre sujetos
con MHC y miH idénticos es en el caso de gemelos monocigotos, es por esto que la
inmunosupresion se necesita de manera rutinaria en el trasplante.

PROTOCOLO PARA DONADOR RENAL
GENERALIDADES

En la valoracién de posibles donadores, se debera establecer de manera inicial la
compatibilidad entre donador y receptor, esto mediante la determinacion del grupo
sanguineo ABO, asi como el numero de haplotipos compartidos en caso de donadores
vivos relacionados y posteriormente la realizacion de una prueba cruzada. Cuando se
tienen varios probables donadores vivos compatibles, se seleccionara al que comparta
mas haplotipos y tenga la edad mas conveniente.

Historia Médica Exhaustiva Tipificacion HLA y prueba cruzada donante-
receptor

Estudios  bioquimicos: ~ funcion  renal, | Radiografia de térax
proteinuria, sedimento, cultivo urinario, | Electrocardiograma

serologia viral, biometria hematica, etc. Angiotomografia computarizada de alta
resolucion

Examen psicolégico cuidadoso Valoracién por anestesia

Autorizacion del juez de Registro Civil Acta Notarial

Se prefiere a los donadores relacionados biol6gicamente.
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Contraindicaciones Absolutas para Donacién[8, 9, 12]

Hipertension arterial

Diabetes Mellitus 1y 2

Proteinuria (>300mg /24hrs)

Tasa Filtrado Glomerular Menor para la Edad

Micro hematuria

indice de Masa Corporal >30 kg/m?

Infeccidn Crénica Activa (Tuberculosis, Hepatitis B y C, Parasitosis)
Enfermedad Pulmonar Crénica Severa

Cardiopatia Grave

Neoplasia con propension recidiva alta

Urolitiasis bilateral o de repeticién

Virus de Inmunodeficiencia Humana positivo

Embarazo

Riesgo Alto de Tromboembolismo

Malformaciones Renales complejas.

Sepsis o infeccion diseminada no controlada

Neoplasias malignas (incluyendo las del Sistema nervioso central)
Enfermedad de Creufzfeldt-Jakob, Kuru, Gersmann-Straussier,
insomnio familiar fatal.

Pacientes tratados con hormona pituitaria de cadaver
Enfermedad Renal Establecida

Insuficiencia renal Cronica de cualquier etiologia

Otras nefropatias con funcién renal normal (p.e. glomerulonefritis)

Contraindicaciones relativas

Edad Menor a 18 afios 0 mayor a 80 afios

Infeccién Activa Aguda

Enfermedad Psiquiatrica

Inestabilidad hemodinamica con insuficiencia renal aguda
Alteraciones urinarias

Infecciones focales. Sepsis controladas

Alteraciones morfolégicas del rifion

Tiempo de isquemia caliente prolongado

EVALUACION PSICOSOCIAL

Todos los probables candidatos a donadores renales, deberan ser valorados por un
psiquiatra y una trabajadora social del equipo. El psiquiatra valora la presencia de
enfermedades psiquiatricas, asi como toxicomanias, y confirmara la capacidad que tiene el
paciente para dar el consentimiento informado. Ademas se evaluara el conocimiento que
tiene el donador del proceso de evaluacion.
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ASPECTOS ETICOS

Antes de la donacién se asegura que no existe coercion o ganancia secundaria sobre el
donador, ya sea por la familia, o por el grupo de médicos, siendo un derecho del donador
arrepentirse en cualquier parte del proceso de donacion. Por lo tanto es una obligacion
ética del grupo médico el proteger de manera psicosocial la determinacion del donador.

EVALUACION CARDIOVASCULAR [3, 17-21]

Son criterios de exclusion la presencia de Diabetes Mellitus, Hipertension Arterial
Sistémica, enfermedad coronaria, cardiopatia dilatada, insuficiencia cardiaca, arritmias
sintomaticas, y enfermedades valvulares sintomaticas. En casos seleccionados se
realizaran otros estudios:
e Ecocardiograma.- Trans toracico en 2 dimensiones, en caso de soplos anormales, y
al presentar antecedente sincope, mareo y palpitacion.
e Monitoreo ambulatorio electrocardiogréafico.- en caso de antecedente sincope,
mareo o arritmias no confirmadas.
e Prueba de esfuerzo.- Antecedente tabaquismo importante, historia familiar de
enfermedad coronaria temprana, antecedentes en electrocardiograma.
Hipertension.- Tomar la Tension arterial media por lo menos en 3 ocasiones, e idealmente
hasta 10 veces si el probable donador tiene factores de riesgo. Se recomienda monitoreo
ambulatorio de la presion arterial (MAPA) por 24hrs.
Diabetes Mellitus.- Deberd solicitarse curva de tolerancia a los candidatos a donacion, con
glucosa alterada de ayuno o antecedentes familiares de relevancia. Se contraindica la
donacion cuando: haya diagnostico nuevo de Diabetes Mellitus (glucemia en ayuno mayor
126mg/dl, y/o glucemia postprandial igual o mayor a 200mg/dl).
Los individuos con glucosa alterada de ayuno o intolerancia a los carbohidratos deberan
cambiar estilo de vida para revalorar posteriormente siempre y cuanto no tengan otros
factores de riesgo.
Peso.- Donadores con indice de masa corporal de 29 kg/m? son mas propensos a
hipertension arterial sistémica, proteinuria y dafio renal al futuro, por lo tanto deben tener
un indice menor para poder realizar el proceso de donacién.

EVALUACION PULMONAR

e Se recomienda realizar pruebas de funcién respiratoria, solo en caso que haya
datos clinicos o sugestivos de enfermedad pulmonar, no de manera rutinaria.
Cualquier enfermedad pulmonar moderada o severa es contraindicacion para la
donacién.

e Aquellos con antecedente de tabaquismo, deberan ser incentivados para dejar de
fumar. En el consentimiento informado se hara énfasis en el riesgo de proteinuria
y deterior6 funcion renal. El donador debera dejar de fumar por lo menos 4
semanas antes del procedimiento quirdrgico.
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EVALUACION DE LA FUNCION RENAL[11, 14, 21-24]

Se solicita examen general de orina y recoleccién de orina en 24 horas. La tasa de filtracion
glomerular calculada en orina, debera ser mayor 80ml/min/1.73m? con una depuracion de
creatinina mayor a 80ml/min.

Alteraciones en el Examen General de Orina

En caso de presentarse proteinuria, debera descartarse la infra o supra coleccion
de orina, asi como fiebre, o infecciones urinarias previas a la recoleccion.

Si persiste la proteinuria y es menor de 300 mg/dia y no hay factores de riesgo
para falla renal, podra considerarse como donador de no tener micro albuminuria,
de lo contrario estara contraindicada la donacion cuando haya proteinuria mayor a
250mg/dia.

Hematuria

En caso de hematuria microscopica, se debe descartar contaminacion por
sangrado menstrual, presencia de infecciones, litiasis, o0 enfermedades malignas se
realizar citologia urinaria.

En caso de que todos los examenes sean negativos se valorara la realizacion de
biopsia renal y de cistoscopia; la donacion esta contraindicada en caso de
anormalidades glomerulares en la biopsia 0 en caso de enfermedad maligna en el
tracto urinario. Si se demuestra patologia benigna debe realizarse con un
seguimiento estrecho de ambos.

En caso de piuria microscopica deberd descartarse infeccion urinaria con la
realizacion de urocultivo. Se descartard prostatitis en hombres y tuberculosis
renal, por lo que se solicitara bacilo acido alcohol resistente (BAAR) en 3 muestras
matutinas en orina. Si los examenes son negativos se valorard la realizacion
biopsia renal (a descartar pielonefritis cronica o nefritis intersticial.) Lo cual
contraindica la donacion.

Nefrolitiasis

La historia de nefrolitiasis con un estudio metabdlico normal, o con bajo riesgo
para desarrollar calculos (pacientes con 1 solo episodio, mas de 10 afios sin litiasis,
y que haya expulsado el lito sin complicaciones) no impide que un sujeto pueda
ser considerado como donador renal.

Las contraindicaciones son: oxaluria, cistinuria, hipercalciuria, hiperuricemia,
hiperfosfatemia, hipocitraturia, litos bilaterales, coraliformes, litiasis secundaria a
enfermedad inflamatoria intestinal, acidosis tubular renal, y litos mayores a 1.5cm.

Enfermedad Renal familiar

También debe ser evaluada en el donador, con el objeto de descartar que se
presente en forma tardia; Enfermedad renal poliquistica, Nefropatia por
Inmunoglobulina A, Sindrome urémico hemolitico y el Sindrome de Alport.

En caso especial de antecedentes familiares de enfermedad renal poliquistica
(ERPA) una tomografia abdominal computada normal después de los 30 afios de
edad descarta la presencia de enfermedad en el donador. En caso de ser menor,
se recomiendan estudios genéticos.

Con respecto al sindrome de Alport, por estar ligada al cromosoma X, podran ser
donadoras todas las femeninas con examen general de orina normal, y en caso de
varones, si tienen 20 afios, y sin datos de hematuria.

En caso de lupus eritematoso sistémico familiar, debera descartarse la presencia
de anticuerpos antinucleares y anticuerpos antifosfolipidos.
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ENFERMEDADES NEOPLASICAS

Se deberan realizar las pruebas de deteccion oportuna segun la edad recomendadas en la
poblacion general

CANCER METODO DIAGNOSTICO EDAD

Rectal Sangre oculta en heces, rectosigmoidoscopia 50 afios

Mama Exploracion y Mastografia 40 afios

Cervico- Papanicolau, Colposcopia 18 afios

Uterino

Prostata Antigeno  Prostatico y Ultrasonografia 40 afos
prostéatica

Se contraindica para la donacion, el haber tenido antecedente de melanoma, cancer renal
0 uroldgico, coriocarcinoma, hematolégico, pulmonar, gastrico o de mama o gammapatia
monoclonal. En caso de cualquier otro, podra llevarse la donacion si hay remision y se ha
descartado la posibilidad de transmision previa valoracion y autorizacion por oncélogo.

ENFERMEDADES INFECCIOSAS[12, 13, 25, 26]

En general todos los donadores no deberén tener evidencia de infeccion cronica.
A todos se les realizara serologia para Hepatitis B, Herpes virus , Citomegalovirus,
Virus de Inmunodeficiencia Humana, Hepatitis B y C, la presencia de anticuerpos
contra virus de hepatitis B no contraindica la donacion; en caso de presentar
antigeno de superficie (sVHB ag) se contraindica, en caso de VDRL positivo debera
descartarse sifilis y si existe tratarse antes de la donacién a todo paciente se
realizada radiografia postero anterior de térax y PPD(positivo mayor a 10 y
negativo menor a 10).Solo se realizara BAAR y cultivo para micobacterias con tres
muestras de expectoracion si existe tos, con dolor toracico, fiebre, pérdida de peso
y 0 alteracion en Rx. Unicamente se realizara BAARA en orina con tres muestras si
existe alteracion en seguimiento sin explicacion.

Se considera como Tuberculosis latente con prueba de tuberculina cutanea (PPD)
positiva y asintomatico, requerira de profilaxis pero sin contraindicar el trasplante.
En caso de sintomas y cultivo o BAAR positivo, se manejara como tuberculosis
activa requiriendo tratamiento antifimico; se podra considerar la donacion
después de dos meses de tratamiento con mejoria y cultivos negativos.

CONSIDERACIONES QUIRURGICAS [9]

Para valorar la eleccion del rifidbn donador se tomara en cuenta; estudios
radioldgicos valorando tamafio caracteristicas vasculares, anatomia de ureteros y
descartando patologia toracoabdominal.

Se realizara Uroangiotomografia, para valorar: situacion renal, anatomia, sistemas
colectores, arterias y venas alteraciones renales e intra-abdominales.

En base a lo anterior se debe de realizar la nefrectomia en el rifion méas pequefio o
aquel con anomalias anatémicas. En caso de ser similares se prefiere el izquierdo
por la anatomia de la vena, asi como abordaje laparoscopico para menor estancia
hospitalaria y menor tiempo re recuperacion.[27-32]
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

El consentimiento informado debera incluir: impacto de la donaciéon psicosocial y
econémico, morbi-mortalidad a corto plazo, riesgo de falla renal a futuro, riesgo de
alteraciones en la funcion renal por causa de hipertension arterial sistémica y diabetes
mellitus, riesgo de falla de injerto en receptor y comorbilidades.

SEGUIMIENTO

Los donadores tendran restriccion de realizar actividades pesadas por lo menos
ocho semanas posterior a la nefrectomia, podran regresar a su actividades a las
cuatro semanas de la cirugia, pudiendo presentar dolor en herida quirtrgica hasta
por tres meses

Todos los donadores deberan acudir a consulta por lo menos una vez al afio,
solicitando laboratorios como quimica sanguinea, biometria hematica, perfil de
lipidos, examen general de orina y recoleccion de orina de 24hrs con depuracion
de creatinina y proteinas.

Se insistira en la realizacion de ejercicio regular dieta baja en sodio y proteinas,
evitar obesidad y el consumo de alcohol drogas y tabaco tratando de mantener
una tension arterial menor a 140 mm/Hg.

DONADOR FALLECIDO

Debera contarse con diagnostico de Muerte encefalica por clinica y con 1
Electroencefalograma con certificado de muerte encefalica por parte de
neurologia o neurocirugia, para poder solicitar la donacion.

Se deberda solicitar en caso de ser potencial donador serologia para Virus de
Inmunodeficiencia Humana, Hepatitis B, antigenos contra nicleo y de superficie
de Hepatitis By VDRL.

Grupoy Rh.

En caso de concretarse la donacion se solicita anticuerpos contra virus Epstein Bar,
Citomegalovirus y toxoplasmosis (Inmunoglobulina G e Inmunoglobulina M)

CRITERIOS DE SELECCION DEL DONADOR A CORAZON PARADO[14]

Edad entre 18 y 55 afios. Los donadores con edades entre 55 y 60 afios seran

evaluados individualmente.
Hora de Paro cardiorespiratorio conocida.

Intervalo entre el parocardiorespiratorio y el inicio de la reanimacién cardiopulmonar

inferior a 15 minutos.

Causa de muerte conocida o facilmente diagnosticable, descartandose criminalidad o

muerte violenta no aclarada.
No sospecha de lesiones hemorragicas en abdomen y/o térax

Cumplimento de los requisitos generales de donacion en lo que respecta a

enfermedades neopléasicas e infecciosas.



Rangos de Supervivencia de Injerto y Pacientes Trasplantados en los Estados Unidos de
Norteamérica de 1993 al 2002 [3, 19, 26, 33]

A lo anterior cabe destacar que la perdida de 6rganos debido a rechazo agudo irreversible es
poco comun y los rangos de supervivencia al afio son del 80 al 90% para todos los tipos de
trasplantes de érganos solidos. Aun quedan muchos problemas par resolver, por ejemplo, la
pérdida insidiosa de injertos por rechazo crénico, las complicaciones asociadas a los farmacos
inmunosupresores como son los efectos nefro téxicos, hipertension arterial, dislipidemia,
diabetes y el riesgo aumentado para el desarrollo de cancer. Mas alla de esto existe una gran
brecha entre el nimero de 6rganos disponibles y la demanda de los anteriores la cual se
incrementa cada afio llevando a dilemas éticos acerca de equidad contra utilidad al momento
de la distribucion de tan valioso recurso.[34]
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EVALUACION DEL PACIENTE CANDIDATO A TRASPLANTE RENAL

Generalidades

Todos los pacientes con insuficiencia renal cronica terminal deberan ser considerados para
trasplante renal. La seleccion de los pacientes candidatos a trasplante debera hacerse
bajo consideraciones médicas y quirtrgicas Unicamente; el status social, el género, edad y

la raza
transparentes y disponibles al publico.

no deberd influir en la eleccion. Los criterios de seleccion deberan ser

INICIAL OBLIGATORIA

OPCIONAL

Historia clinica y exploracion clinica completa.
Antecedentes infecciosos y tumorales.
Vacunaciones.

Analitica completa (hemograma, coagulacion,
bioguimica general, urocultivo, PTH1 , etc)
Radiografia de Térax y abdomen

Ecografia abdominal

Electrocardiogama y ecocardiograma

Grupo ABOy tipaje HLA A, By DR.
Anticuerpos citotoxicos anti-HLA.

Serologia VHB, VHC, VHA, VIH, CMV, VEB,

Ginecolégica (mamografia, ecografia y
citologia en mayores de 40 afios)

Uroldgica (PSA >45 afios, CUMS, cistoscopia,
etc)

Prueba de esfuerzo, gammagrafia con Talio-
dobutamina 0 eco-dobutamina,
coronariografia.

Doppler carotideo y aorto iliaco

Angio-TAC o angio-RMN aorto-iliaco
Digestiva: grastroscopia,  colonoscopia
(>50anos)

VHS, VHZ. Serologia: Toxoplasma, rubeola, etc.
Evaluacion psiquiatrica.

Prueba de PPD

Existen pocas contraindicaciones absolutas para el trasplante[35]:

Infeccién activa.

Que exista un proceso de malignidad.

Que haya abuso de sustancias téxicas .

Falta de adherencia al tratamiento.

También en los casos en que existan co-morbilidades que limiten la expectativa de
vida o el beneficio que pueda tener el trasplante de manera significativa.

Tiempo de referencia

Los candidatos a trasplante renal deben ser referidos para ingresar al programa de
trasplante cuando se espere que el paciente inicie terapia sustitutiva en los siguientes 12
meses; los probables candidatos que ya se encuentran en didlisis deben ser referidos al
programa de trasplantes tan pronto como su condicion médica se estabilice.

Trasplante anticipado [36]

El trasplante anticipado se llevara a cabo cuando la filtracién glomerular medida o
calculada sea menor de 20 ml/minuto con evidencia de progresion hacia del deterioro e
irreversibilidad en los 6 a 12 meses previos. Es la terapia de reemplazo renal preferible y
debe intentarse siempre que sea posible.

22




Situaciones especiales[35, 37]

Enfermedades sistémicas Las enfermedades sistémicas que causan insuficiencia renal
cronica terminal generalmente no contraindican el trasplante renal. La gravedad de la

enfermedad extra renal es mas importante para determinar la factibilidad del trasplante.

Trasplante Renal en diferentes enfermedades sistémicas

Diabetes Mellitus
Hiperoxaluria
primaria

Enfermedad
Renal Poliquistica

Enfermedad

de Fabry

Enfermedad anti
membrana basal
glomerular

Lupus
Eritematoso
Sistémico

Esclerodermia

Vasculitis

Amiloidosis

Sin consideraciones especiales

Solo si responden a piridoxina y tienen depdsitos minimos de
oxalatos. De lo contrario deberan ser sometidos a trasplante en
blogue higado-rifion.

Valorar nefrectomia uni o bilateral antes del Trasplante Renal en
aquellos pacientes con rifiones grandes o con antecedente de
infecciones de repeticion.

So6lo si la enfermedad no es severa (de acuerdo a riesgo
cardiovascular y funcionalidad del paciente). Deben continuar
con reemplazo enzimatico después del trasplante.

Los anticuerpos circulantes son indetectables y la enfermedad
permanece inactiva por 6 meses sin tratamiento. Se presenta
recurrencia histologica en > 50% pero clinicamente significativa
solo <10%.

Sin actividad clinica o inmunolégica de la enfermedad
(complemento normal) por 1 afio y sin tratamiento o con 5 mg de
prednisona al dia. Recurrencia histolégica >30% pero
clinicamente en <10%.

La enfermedad debe estar inactiva por 6 meses y sin tratamiento;
en caso de haber enfermedad extra-renal esta debe ser leve.
Recurrencia es de 20%.

Clinicamente inactiva por al menos 12 meses y sin tratamiento
citotoxico. Recurrencia en 17% y la pérdida del injerto en 2%.

Si no existe involucro cardiaco; cuando es secundaria, la
enfermedad subyacente debe estar en remisién; en caso de
mieloma multiple se contraindica realizar el trasplante renal.

Causa de la IRCT

Hay pocas causas de la insuficiencia renal cronica terminal que contraindican el trasplante
renal; sin embargo, el tiempo para la realizacion del trasplante, el tipo de trasplante y el
riesgo de recurrencia se ven influenciados por la condicion que llevo al paciente a
insuficiencia renal.

Pese al riesgo de recurrencia de las glomerulonefritis (GMN), no hay contraindicacion para
un primer trasplante en pacientes con GMN primarias, independientemente del tipo. La
realizacion de un segundo trasplante, debera discutirse en el comité trasplantes en los
pacientes que tuvieron recurrencia en el primer injerto, sin embargo la progresion de la
enfermedad recurrente es impredecible.
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La recurrencia de GMN se presenta en 5-20% de los pacientes y se incrementa con el
seguimiento. La pérdida del injerto debida a recurrencia ocurre en 8.4% de los casos. El
tipo de GMN es un factor predictor independiente de la pérdida del injerto, el riesgo mas
alto es por GMN focal y segmentaria y la GMN membranoproliferativa tipo Il, en estos
casos la pérdida del injerto tiende a ser temprana. El riesgo de recurrencia es de 15-50%
en el caso de GMN focal y segmentaria; de 20-50% en GMN membranoproliferativa tipo I;
el tipo Il y la nefropatia por Inmunoglobulina A son las que més recurren aproximandose al
100% con un seguimiento de 10 a 20 afios. Enfermedad de Alport: Pueden desarrollar
enfermedad por anticuerpos Anti-membrana basal de novo con semilunas y deposito
lineal de inmunoglobulinas siendo poco frecuente pero de mal pronéstico.[2, 12, 33, 38]

Obesidad

Se encuentra en controversia el considerar a la obesidad (IMC > 30 kg/m?), por si sola, una
contraindicacion para el trasplante renal. La obesidad también se relaciona con mayor
riesgo de muerte. Todos estos pacientes deben ser sometidos a un régimen
multidisciplinario de reducciéon de peso, con una meta de IMC < 30 kg/m2 antes del
trasplante. [3, 37]

Edad avanzada

La edad avanzada (>65 afios) por si sola no es contraindicacién, sin embargo los pacientes
en protocolo deben tener una sobrevida razonablemente mayor al tiempo que estaran en
espera del trasplante. En estos pacientes debe realizarse una evaluacion, haciendo énfasis
en la busqueda de enfermedad cardiovascular, gastrointestinal, neoplasica o infecciosa
oculta.

Valoracion por Infectologia [25, 39]
Los pacientes en protocolo de trasplante renal con sospecha o diagnostico de infeccién

activa aguda o cronica severa, deberéan recibir una consulta por parte de infectologia.
Cualquier infeccion activa debera ser tratada antes del trasplante. Se le solicitaran los
siguientes estudios:

e Serologias: Elisa para Virus de Inmunodeficiencia Humana 1/2,
Inmunoglobulina (Ig) G y M anti citomegalovirus (CMV), perfil de hepatitis
viral, VDRL, IgG anti virus Epstein Bar e IgG anti virus de varicela zoster. Todas
estas serologias deberan de repetirse cada seis meses mientras el paciente se
encuentre en espera del trasplante.

e Radiografia posteroanterior de tdérax. En caso de que exista alguna
anormalidad en la radiografia debera realizarse una tomografia de torax.

e Examen general de orina

e Prueba de tuberculina en piel (PPD)

e Cultivos: orina, liquido de didlisis (con cuenta celular), exudado nasal y
faringeo.
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Infecciones especificas
Infecciones asociadas a la dialisis

En caso de peritonitis, tunelitis o infecciones de los accesos vasculares; éstos deben estar
resueltos completamente antes del trasplante; no hay estudios que recomienden un
periodo libre de infeccion antes del trasplante, pero esta documentado que la erradicacion
de la infeccion después de completar el esquema antibidtico es adecuada.

Tuberculosis

Debera realizarse una historia clinica destacando la exposicion a personas con
tuberculosis, sintomas de tuberculosis, historia de tuberculosis y factores de riesgo. Como
se menciond previamente todos los pacientes deben contar con PPD el cual se considerara
positivo cuando sea = 5 mm (primero o segundo PPD) y negativo < 5 mm. En caso de ser
negativo solicitar nuevo PPD 2 semanas después (Booster), en acuerdo con el laboratorio
de microbiologia. Se debera repetir PPD cada afio en pacientes con PPD negativo durante
el tiempo que permanezcan en espera de trasplante.

e Sesolicitaran los siguientes exdmenes de laboratorio y gabinete:

e Estudios bacterioldgicos (busqueda de bacilos acido alcohol resistente y cultivo
para micobacterias en 3 muestras de expectoracion o jugo gastrico), se solicitaran
independientemente del resultado del PPD, en las siguientes situaciones:

e Sintomas (tos, dolor toracico, fiebre, pérdida de peso) y/o

e Alteraciones en la radiografia de térax y/o TAC torax

e Cultivo para micobacterias en 3 muestras de orina en caso de alteraciones en el
sedimento urinario sin otra explicacion.

e Los cultivos se consideran negativos cuando no hay crecimiento después de 56
dias de incubacion.

Diagndsticos y manejo:

Sin infeccién por tuberculosis: PPD negativo y sin sintomas sugestivos de tuberculosis.
Manejo: en general no requiere tratamiento; la necesidad de profilaxis seré individualizada
por parte del servicio trasplantes.

Tuberculosis latente: PPD positivo y sin sintomas sugestivos de tuberculosis, examenes de
laboratorio y gabinete normales. Manejo: Isoniazida 300 mg VO por 6 meses; el trasplante
puede realizarse en cualquier momento.

Tuberculosis activa: Cultivo positivo para Mycobacterium tuberculosis 0 en otras
situaciones en conjunto con el servicio de Neumologia. Manejo: tratamiento antifimico
con 4 drogas. Realizar el trasplante cuando se cumplan todos los siguientes requisitos:

v Al menos 2 meses de tratamiento

v' Evidencia de mejoria clinica

v" Cultivos para micobacteria negativos

En caso de trasplante antes de terminar el esquema de tratamiento antifimico, continuarlo
en el periodo postrasplante.
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Citomegalovirus [40]
En todos los pacientes receptores de trasplante se debe solicitar serologia para CMV (IgG
e IgM) como parte de su evaluacién infectol6gica, para determinar el riesgo para
desarrollo de enfermedad en la etapa post-trasplante. El riesgo puede clasificarse en:

Riesgo bajo: cuando la serologia (IgG e IgM) es negativa en el donador y en el receptor.

Riesgo alto: cuando la serologia es positiva en el donador y negativa en el receptor,
siendo el mecanismo de infeccién una primoinfeccién por CMV.

Riesgo intermedio: cuando la serologia del receptor es positiva y la serologia del donador
positiva 0 negativa, siendo el mecanismo de infeccion una reactivacion del CMV o una
infeccién de novo por otra cepa de dicho virus (en el donador).

A todos los pacientes con riesgo alto de infecciébn por CMV deberd dar tratamiento
profilactico para prevenir dicha infeccion los primeros 3 meses postrasplante con
valganciclovir (900 mg/24 hs) o en su defecto ser monitorizados con antigenemias cada 15
dias.

Infeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)

Los pacientes con infeccion por VIH e IRCT deben considerarse para trasplante renal

cuando cumplan con los siguientes criterios:
o Apego estricto a terapia antiretroviral altamente efectiva (HAART)

Carga viral indetectable (< 50 copias/ml) por mas de tres meses

Cuenta de CD4 >200/ml por mas de seis meses

Ninguna evidencia de infeccion oportunista

Ningun inconveniente para el empleo de profilaxis contra CMV, virus del herpes

simple (VHS), Pneumocystis carinii e infecciones micoticas

¢ Ninguna evidencia de neoplasia, excepto en caso de cancer de piel basocelular o
epidermoide ya tratado, carcinoma anogenital in situ (NIC asociado a virus del
papiloma humano [VPH]), tumores sélidos ya tratados con un periodo libre de
enfermedad de 5 afos.

Vacunacion

e Tétanos

La vacunacion para tétanos se hara de acuerdo al esquema convencional de la Unidad de
Epidemiologia.

e Sarampion

Al ingresar a protocolo se determinara mediante interrogatorio la exposicion previa. En
caso de sospecha de negatividad se tomaran anticuerpos contra Sarampion para
determinar el status. En caso de tener serologia negativa se valorard para determinar
tiempo 6ptimo de aplicacion en caso de que se considere necesario aplicacion.

o Hepatitis B y hepatitis A

Los pacientes que son aceptados para el programa de trasplante, que serol6gicamente
sean negativos para el antigeno de superficie y para el anti-nlcleo de Hepatitis B tienen
que ser vacunados en contra de hepatitis B, de preferencia antes de iniciar terapia
sustitutiva, mediante el siguiente esquema de inmunizacion:
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Esquema para vacunacion contra hepatitis B

Dosis Lugar de aplicacién Tiempo
Dosis 40 Region deltoidea, brazo A la brevedad posible
1 mcg derecho
Dosis 40 Region deltoidea, brazo Al mes de la primera aplicacion
2 mcg izquierdo
Dosis 40 Region deltoidea, brazo A los dos meses de la primera
3 mcg derecho aplicacion
Dosis 40 Region deltoidea, brazo A los seis meses de la primera
4 mcg izquierdo aplicacion

Si el paciente es trasplantado antes de terminar el esquema de vacunacion, éste debera
continuarse en forma post-trasplante.

Al mes de la cuarta dosis debera efectuarse determinacion cuantitativa de anticuerpos
anti-antigeno de superficie (Anti-HBs Ag), lo cual permitird conocer si el paciente alcanzé
titulos protectores.

e Influenza'y Neumococo
Se hara de acuerdo al esquema convencional de la Unidad de Medicina Preventiva

VALORACION POR CARDIOLOGIA[23, 37, 41]

Todos los pacientes en protocolo de trasplante renal deberan contar con una evaluacion
cardioldgica.

La evaluacion cardioldgica deberd incluir una estratificacion de riesgo coronario, basada en
los factores de riesgo cardiovascular tradicionales de Framingham y los enunciados en la
tabla.

Factores que confieren mayor riesgo

de eventos coronarios

Diabetes mellitus

Historia previa de cardiopatia isquémica
(Diagnostico por estudios paraclinicos,

infarto, revascularizacién coronaria)

Edad mayor

(Femenino> 55 y Masculino > 45 afios)
Electrocardiograma basal anormal

(Sugestivo de cardiopatia isquémica y/o hipertrofia VI)
Evidencia ecocardiografica de disfuncion ventricular
Tabaquismo

Dialisis mayor a 2 afios

La valoracién de riesgo cardiovascular perioperatorio en general, se hara de acuerdo a los
lineamientos ya establecidos para los pacientes de cirugia no cardiaca.

En la evaluacion para-clinica inicial se deberan incluir, en forma rutinaria, los siguientes
estudios cardioldgicos basicos:

Electrocardiograma de superficie de 12 derivaciones

Radiografia de torax

Ecocardiograma transtoracico, que debera incluir de manera rutinaria, las siguientes
mediciones y valoraciones:
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Calculo de masa ventricular izquierda, indexada.

Valoracion de la funcion ventricular sistélica y diastolica.

Movilidad y engrosamiento parietal.

Busqueda intencionada de datos sugestivos de hipertensién arterial pulmonary su
cuantificacion.

e Bulsqueda intencionada de afeccién pericardica y valvulopatia.

En caso de ser necesario estudio de la funcion bajo esfuerzo y perfusion miocérdica, se
preferird el estudio de ecocardiograma con estrés farmacoldgico (dipiridamol o
dobutamina), sobre los de resonancia magnética y gamagrafia, en ese orden.

La necesidad o no de estudio de coronariografia, se basara en la estratificacion de riesgo,
sintomatologia de cardiopatia isquémica y resultado de estudio de perfusién miocéardica.

Algoritmo para la toma de decision sobre la indicacion de coronariografia [37]

Todo paciente que requiera coronariografia, deberd contar con estudio de perfusion
miocardica basal.

Neumologia

La valoracion prequirdrgica de los pacientes candidatos a trasplante renal es igual a la de
cualquier paciente que requiera una cirugia abdominal. Se debe solicitar una radiografia
posteroanterior y lateral de térax. Se podran solicitar estudios adicionales (gasometria
arterial, pruebas de funcion respiratoria, tomografia de térax) en aquellos pacientes con
enfermedad pulmonar o con sospecha clinica de alguna alteracion pulmonar. Los
pacientes que tengan hallazgos patoldgicos en la radiografia de térax (nédulos o
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atelectasias) deberan ser evaluados con tomografia de térax, sobre todo los de edad
avanzada o con historia de tabaquismo importante o exposicién al humo de lefia.
Todos los pacientes candidatos a trasplante renal deben ser fuertemente incentivados
para dejar de fumar antes del trasplante.
Los pacientes que tengan las siguientes condiciones respiratorias NO son candidatos para
trasplante renal:
= Oxigenoterapia domiciliaria constante, su sobrevida a 5 afios es de 30%.
= Asma descontrolada.
= Cor pulmonar severo.
» Enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) severa o enfermedad restrictiva
severa con los siguientes pardmetros:
e Fraccion espirada del primer segundo (FEV1) < 25%
e P02 <60 mmHg, que desatura con ejercicio < 90%
e Mas de 4 infecciones respiratorias bajas en los Gltimos 12 meses
e Enfermedad moderada con evidencia de progresion

Los pacientes con EPOC moderada o enfermedad restrictiva moderada con cualquiera de
los siguientes parametros tienen contraindicacion relativa para TR:

e FEV1de 25 a 50%, se asocia a una sobrevida del 50% a seis afos.

e P0O2<60-70 mmHg.

o Enfermedad restrictiva que desatura con ejercicio con Sa02 90%.

ENFERMEDADES NEOPLASICAS [35, 42]

o Los pacientes trasplantados tienen una mortalidad del 9-12%, por enfermedades
neopléasicas, por lo que todo tipo de cancer debera tratarse antes de llevar a cabo el
trasplante.

o Los métodos diagnosticos para la busqueda de enfermedad neoplasica seran los
mismos que se emplean en la poblacién general. Se deberé realizar mamografia en toda
mujer mayor de 50 afios, citologia cervical y examen pélvico independientemente de la
edad. Para cancer colorectal, dependera de los factores de riesgo, si €s un paciente con
enfermedad inflamatoria intestinal, historia familiar o personal de pélipos adenomatosos o
cancer hereditario de colon no polipomatoso se recomienda la realizacion de una
colonoscopia. En cuanto al cancer de prostata se recomienda realizar tacto rectal y
determinacion de antigeno carcinoembrionario a todo paciente mayor de 50 afios.

. Todos aquellos pacientes que hayan tenido alguna enfermedad neoplésica deben
estar libres de tumor por un periodo de tiempo que varia segun el tipo de cancer y que se
calcula a partir de la erradicacion del tumor o de haber cumplido el esquema terapéutico
curativo.

Periodos libres de tumor recomendados para realizar TR en pacientes con neoplasias
pretrasplante

Tipo de cancer Tiempo minimo de espera
Cancer vesical 2 afios
*Lesiones superficiales de bajo grado *No requiere tiempo de
espera
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Cancer de mama 5 afios

*| esiones in situ *2 afios
*Estadio lll o IV *Se contraindica el TR
Cancer cervicouterino localizado 2 afnos
Cancer colorrectal 5 afos
*Enfermedad localizada (Duke A 0 B1) *2-5 afios
Enfermedad linfoproliferativa 2 afios
Cancer pulmonar 2 afios
Melanoma 5 afos
*Enfermedad in situ *2 afnos
Carcinoma basocelular No requiere tiempo de

espera después de la
escision quirdrgica

Carcinoma epidermoide de piel 2-5 afios, dependiendo la
inmunosupresion
Cancer de proéstata 2 afios
*Enfermedad avanzada *No se recomienda TR
Cancer renal
*Wilms *1 afio, con nefrectomia
*Menor 5 cm previa
*Mayor 5cm *2 anos
*5 afios
Cancer testicular 2 afios
Cancer de tiroides 2 afos

ENFERMEDAD VASCULAR CEREBRAL

. Todo paciente con antecedente de accidente vascular cerebral o ataque isquémico
transitorio deberd esperar al menos 6 meses antes de ser sometido al trasplante. De igual
forma aquellos pacientes con alto riesgo para eventos vasculares cerebrales (EVC) deben
ser sometidos a una evaluacion detallada que incluya parametros de laboratorio y
gabinete como: electrocardiograma (descartar fibrilacion auricular), tomografia o
resonancia magnética de craneo y ultrasonografia doppler de carotidas.

. Los pacientes de alto riesgo para EVC son aquellos con historia de EVC o ataque
isquémico transitorio y/o diagnostico de enfermedad poliquistica renal autosémica
dominante con historia familiar de evento vascular cerebral.

. Los pacientes con diagndstico de ERPA y que tienen historia familiar de hemorragia
subaracnoidea o sintomas de una posible aneurisma cerebral o antecedente de EVC deben
ser evaluados con tomografia/resonancia magnética de craneo para descartar aneurismas
cerebrales.

Enfermedad vascular periférica
. No es una contraindicacion absoluta, sin embargo el riesgo de muerte es mayor en

estos pacientes. Los pacientes con aneurismas abdominales grandes no corregidos,
enfermedad oclusiva de las arterias iliacas comunes, gangrena activa o con eventos
ateroembdlicos recientes no son candidatos para trasplante renal.

. Para detectar a estos pacientes en caso de sospecha, se debe realizar un
ultrasonido Doppler de miembros periféricos o angiografia en caso de sospecha.
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GASTROINTESTINAL

. Los pacientes con Ulcera péptica activa no deben ser sometidos al trasplante hasta
que la enfermedad sea tratada de forma exitosa. De igual forma la endoscopia superior
solo debe realizarse en pacientes con sintomas de enfermedad &cido-péptica o
antecedentes familiares cancer.

o Los pacientes con colelitiasis asintomatica no tienen contraindicacion para TR y no
deben ser sometidos a tratamiento quirurgico.
o A los pacientes con antecedente de colecistitis o sintomas sugestivos, debera de

realizarse un ultrasonido de higado y vias biliares. A Aquellos con colecistitis cronica
litidsica, se les realizara colecistectomia antes del trasplante.

o Los que tengan historia de diverticulitis deben ser evaluados y considerados para
colectomia parcial antes del trasplante.
. Todos aquellos gue hayan presentado un episodio agudo de pancreatitis no deben

ser sometidos a TR en los primeros 6 meses después del evento. Sin embargo los pacientes
con pancreatitis cronica en remision de por lo menos un afio tienen contraindicacion
relativa para el trasplante

. Los pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal activa tienen
contraindicacion absoluta para trasplante.

ENFERMEDADES HEPATICA[40]

. Todos los pacientes candidatos a trasplante renal deberan ser evaluados para
descartar enfermedad hepatica. La valoracion debe llevarse a cabo con una historia clinica
completa, exploracion fisica, pruebas de funcién hepética y perfil de hepatitis. En aquellos
que se encuentre alguna anormalidad en dichas exploraciones se les solicitara ultrasonido
hepético para descartar la presencia de cirrosis. En aquellos que se encuentre cirrosis
tienen contraindicacion para el trasplante renal solo, sino que deberan considerarse para
trasplante de higado también.

. Los pacientes con alto riesgo para cancer hepatico (infeccion VHB crénica o
infeccién VHC o ambas) deben ser evaluados utilizando tomografia/ultrasonido abdominal
y alfafetoproteina como parte de su protocolo pretrasplante. De confirmarse el
diagndstico de cancer hepatico, el TR generalmente no se recomienda a menos que sea un
trasplante en bloque rifién-higado.

o Infeccién por Virus de la Hepatitis B.- Los pacientes con infeccion por el VHB que
se someten a TR tienen mayor mortalidad pero no tienen contraindicacion para TR. Una
vez que se diagnostica la infeccidn se debe buscar replicacion activa del virus con elevacion
de las transaminasas, antigeno e VHB positivo y/o carga viral positiva para VHB. De igual
forma estos pacientes deben ser sometidos a biopsia hepatica para evaluar la
severidad/actividad de la infeccion. Si en dichos estudios se encuentra infeccion activa los
pacientes deben recibir tratamiento con lamivudina o alfa interferén en el periodo pre y
postrasplante. Los pacientes tratados en el periodo pretrasplantes que no presentaron
respuesta tienen mayor riesgo de progresion de la enfermedad hepatica después del TR.

o Infeccién por Virus de la Hepatitis C.- Los pacientes con infeccion por el VHC
deben ser considerados para TR ya que no tienen mayor mortalidad comparados con el
resto de los pacientes con TR. Sin embargo todos los pacientes positivos para VHC deben
ser valorados para descartar crioglobulinemia activa o infeccion activa (carga viral
positiva). En aquellos con una carga viral positiva deberan someterse a una biopsia
hepética.
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o Los pacientes positivos para VHC con viremia documentada pueden ser sometidos
a TR de un donador también positivo para VHC con un consentimiento informado.

UROLOGIA

o La valoracion uroldgica de rutina consistird en una historia clinica completa y una
adecuada exploracion fisica. Se realizara ultrasonido renal en todos los pacientes
candidatos a receptores de trasplante renal.

. Unicamente se realizaran estudios diagndsticos de extension en aquellos casos que
tengan alguna alteracion uroldgica. Se realizara cistouretrograma en caso de infecciones
de vias urinarias (IVU) recurrentes, pielonefritis, historia de reflujo vesicoureteral, historia
de retencion urinaria o cualquier otra anormalidad con un patrén uroldgico obstructivo.

. Deberan realizarse estudios urodindmicos caso de sospechar vejiga neurogénica y
en pacientes jovenes cuando se desconozca la causa de la insuficiencia renal. El trasplante
renal no esta contraindicado en caso de vejiga disfuncional o anormal, ya que estos
pacientes pueden ser manejados con sondaje vesical, 0 con tratamiento quirargico en
algunos casos, la valoracién seré individualizada.

. El reflujo vesicoureteral de alto grado predispone a la infeccidn postrasplante, por
lo que la cirugia correctiva (reimplantacion ureteral o nefrectomia) debe considerarse
antes del trasplante.

. Se realizara nefrectomia pretrasplante en casos de pielonefritis crénica, litos
infectados, uropatia obstructiva complicada con infeccion cronica, proteinuria importante
qgue no responde a tratamiento médico, hipertension que no responde a tratamiento
médico, enfermedad de rifiones poliquisticos con rifiones muy grandes que impidan la
colocacion del injerto, sangrado o infeccion recurrente y masa renal sospechosa de
carcinoma.

Solamente se requerira valoracion por parte de un urélogo previa a la reunion del comité,
en caso de anormalidades o patologias severas del tracto genitourinario, que
comprometan la funcién post trasplante o incapaciten la realizacién del mismo.

HEMATOLOGIA

. La valoracién hematoldgica de rutina en pacientes candidatos a trasplante renal
debe incluir una biometria hematica completa, con cuenta diferencial; y tiempos de
coagulacion. La presencia de citopenias no es contraindicacion absoluta para trasplante,
sin embargo estos pacientes deberan ser valorados por el hematdlogo para investigar la
causa.

. Es muy frecuente que los pacientes tengan anemia, debida a la uremia o a
deficiencia de hierro, regularmente la anemia revierte después del trasplante; sin embargo
es importante identificar y tratar las causas reversibles, asi como descartar malignidad.
Cuando se requieran transfusiones sanguineas pre-trasplante éstas deben efectuarse con
filtro leucocitario de alta eficiencia.

. Aquellos pacientes con trombofilia o estados de hipercoagulabilidad tienen mayor
incidencia de trombosis o rechazo del injerto, por lo que estos pacientes deberan recibir
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terapia anticoagulante profilactica con heparina. Muchas de estas alteraciones se corrigen
después del trasplante.

. Cuando se requieran transfusiones sanguineas pre-trasplante en los pacientes en
programa de trasplante tanto de donador vivo como cadavérico, éstas deben efectuarse
con filtro leucocitario de alta eficiencia.

GINECOLOGIA

. A todas las pacientes del género femenino, candidatas a trasplante renal que se
encuentren en proceso de evaluacion para el trasplante, ya sea de donador vivo o de
donador cadavérico, se les solicitara citologia cérvico-vaginal (Papanicolaou) con busqueda
de infeccién por el virus del papiloma humano (VPH) de alto y bajo riesgo (Captura de
hibridos). las pacientes deberan ser enviada para:

1. Evaluacion ginecoldgica, revision de resultados de la citologia cervical y deteccion
del Virus del Papiloma Humano. Cuando se detecte displasia y/o infeccion por el VPH la
Clinica de Salud Reproductiva continuara con el protocolo establecido para estas
pacientes.

2. Proporcionar informacion acerca del riesgo de enfermedades de transmision
sexual y asesoramiento para su prevencion y deteccién oportuna.

3. Proporcionar asesoramiento del uso de anticonceptivos.

. Las pacientes candidatas a trasplante que atn no han iniciado vida sexual, también
deberan ser enviadas a la consulta para asesoramiento.

DENTAL Y OTORRINOLARINGOLOGIA

o El objetivo de la evaluacion del receptor de trasplante renal por estos dos especialistas
es el descartar y erradicar focos sépticos antes de realizar el procedimiento. En nuestra
institucion se solicita, previo a la consulta con el otorrinolaring6logo, radiografia o
tomografia de senos paranasales y cultivos de exudado nasal y faringeo.

e Es importante también la revision por un odontélogo para realizar tratamientos para
erradicar caries, gingivitis o cualquier otro foco de infeccion previo al trasplante.

Psicosaociales

. Debido a la importancia de la adherencia al tratamiento en el desenlace del
trasplante, todos los pacientes deben tener una evaluacion psicosocial por parte de un
psicologo o psiquiatra y una trabajadora social, poniendo especial atencién en la
presencia de: déficit cognitivo, enfermedades psiquiatricas, falta de adherencia al
tratamiento y abuso de drogas o alcohol.

. El déficit cognitivo no es contraindicacion absoluta para el trasplante renal; sin
embargo, los pacientes deben entender los riesgos y beneficios para proporcionar el
consentimiento informado; ademéas deben ser capaces de asegurar la adherencia
terapéutica, asi como estar de acuerdo con las pruebas de laboratorio y las consultas de
seguimiento; cuando los pacientes no tengan esta capacidad, debera evaluarse la red de
apoyo (familiar) que garantice el apego al tratamiento y el seguimiento estrecho.
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. El antecedente de una enfermedad psiquiatrica (psicosis, depresion mayor,
enfermedad bipolar) no es contraindicacion absoluta para el trasplante renal, siempre y
cuando la enfermedad se encuentre controlada. Algunas situaciones perioperatorias, asi
como medicamentos (esteroides) pueden exacerbar las enfermedades psiquiatricas e
interferir con la adherencia al tratamiento. Deberan evitarse los agentes nefrotdxicos o
medicamentos cuya dosificacién depende de la funcién renal (litio).

. Los pacientes que no tengan adecuada adherencia al tratamiento tienen
contraindicacion para trasplante renal; debido a la estrecha ventana terapéutica de los
agentes inmunosupresores, el impacto de la falta de adherencia médica sobre el riesgo de
rechazo agudo y pérdida del injerto temprano es muy alto. El trasplante se retrasara hasta
que el paciente demuestre adherencia terapéutica por al menos 6 meses.

. El trasplante renal se retrasara hasta que el paciente demuestre que se encuentra
libre de sustancias de abuso por al menos 6 meses.

RIESGO
INMUNOLOGICO
PARA TRASPLANTE
DE DONADOR VIVO
[9, 11, 14]
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SEGUIMIENTO POSTERIOR AL TRASPLANTE
Postoperatorio inmediato/mediato [9, 13, 14, 36, 43]

Generalidades

e Dieta
Dia Tipo
0 Ayuno
1 Liquidos claros
2 Liquida
3 Blanda*

* al menos 2 litros de agua

e (Curva de tension arterial — Debera ser horaria las primeras 48 horas; los dias
subsecuentes dos registros por turno. En casos de hipertensién deberd continuarse
registro horario hasta que se alcance control adecuado de la tension arterial.

e Presién venosa central - Registro horario las primeras 48 horas, las siguientes 24
horas dos registros por turno. A partir de las 72 horas deberd individualizarse la frecuencia
de registro de PVC.

e Temperatura - Registro cada 4 horas durante todo el internamiento. En caso de
fiebre solicitar curva térmica mas estricta.

e Peso diario.

e Diuresis — Debera ser horaria los dias 0, 1, 2 y 3. A partir del retiro de la sonda
Foley se cuantificara por miccion.

e Sonda de Foley - Permanecera a derivacion continua con bolsa recolectora; se
retirara al tercer dia (anastomosis uretero-vesical extravesical) o quinto dia (anastomosis
intravesical) por parte del equipo de trasplantes, previa valoracion.

o Drenaje — Cuantificar material drenado cada 24 horas; si la cantidad de material
drenado sugiere fuga de orina debera efectuarse determinacion de urea y creatinina en el
liquido drenado y correlacionarlo con las cifras séricas. Se retirard entre 48 y 72 horas
postrasplante, previa valoracion.

¢ Inspirémetro incentivo en todos los pacientes.

e Glucosa capilar:

-cada 6 horas de 0 a 24 horas

-cada 8 horas de 24 a 48 horas

-posteriormente por indicacién

e Liguidos intravenosos:

El manejo de soluciones las primeras 48 horas dependera de mdltiples factores,
tales como estado de hidratacién previo (agua corporal total), expansion de volumen,
balance al término de la cirugia, cifras de TA, PVC, etc. En términos generales, en la
mayoria de los pacientes se puede emplear el esquema que se muestra a continuacion en
la tabla. Deberan considerarse modificaciones en pacientes con DM de acuerdo a las cifras
de glucemia capilar.

Esquema de soluciones dias 0y 1
Solucion fisioldgica 0.9% 1000 cc para 6 hrs.
Solucidn glucosada 5% 1000 cc para 6 hrs.
Solucion fisioldgica 0.9% 1000 cc para 6 hrs.
Solucion glucosada 5% 1000 cc para 6 hrs.
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e Con los liquidos intravenosos debera garantizarse diuresis minima de 100 mL por
horay en caso de hematuria importante mantener la diuresis alrededor de 200 ml
ya que existe el riesgo de obstruccion de la sonda de Foley por coagulos.

e En caso de oliguria deberd efectuarse una valoracion de cada uno de los factores
que pueden estar participando (necesidad de mayor reposicion de volumen,
sangrado, factores obstructivos mecéanicos, etc).

Los dias subsecuentes se reduciran soluciones de acuerdo al siguiente esquema:

Manejo de Soluciones Dia 2-4

Dia 2 Soluciones cada 8 hrs

Dia 3 Soluciones cada 12 hrs (si ha iniciado via
oral y mantiene diuresis adecuada

Dia 4 Retirar soluciones previa valoracion
médica

e Laadministracion de potasio dependera de las cifras de potasio sérico;
generalmente las primeras 24 a 48 horas no se requiere suplementos de potasio.

¢ Medicamentos no relacionados al trasplante: En la tabla se muestran los
medicamentos y las dosis que se administraran en el postquirirgico
inmediato/mediato.

Medicamentos del Posquirargico Inmediato

Ceftriaxona 1g1IV/ 12 h por 4 dosis
Nalbufina 10mg IV/4 h

Omeprazol 40 mg IV/ 24 hs
Antihipertensivos Diastolica <100 mmHg no dar

antihipertensivos

Si diastdlica > 100 mmHg dar:
*Blogueador Canal de Calcio
Betabloqueadores/Diuréticos

* En pacientes con DM insulina rapida segun requerimientos.

e Laboratorios: Los laboratorios que se solicitaran seran de acuerdo al tiempo de
evolucién postrasplante y se realizara de la siguiente forma:

18 horas - Biometria hematica (BH), electrolitos séricos (ES) y quimica sanguinea.

Dia 0 a 30 — Se solicitara de manera diaria BH, QS y ES durante las primeras 2 semanas.
Después de estas dos semanas se solicitaran los lunes, miércoles y viernes hasta
completar el mes. En algunos casos se requerird evaluacion diaria. Se realizara andlisis de
orina una vez por semana. Debera calcularse depuracion de creatinina la primera semana
y después 1 vez por mes.

Dia 5 — Se solicitaran pruebas de funcién hepatica, urocultivo (al retirar la sonda Foley) y
ultrasonido renal Doppler. En caso necesario se podran realizar en el momento requerido.
Dia 30 — Urocultivo.
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INMUNOSUPRESORES

Actualmente los farmacos de inmunosupresion se dividen entre aquellos que se utilizan en
el periodo transoperatorio y que depletan lineas celulares particulares o bien bloguean
receptores indispensables para la accion de lineas celulares especificas (farmacos de
induccion) y aquellos que se utilizan de forma crénica para mantener la inmunosupresion a
largo plazo (farmacos de mantenimiento).

Farmacos de Mantenimiento[8, 12, 14, 44]

Los esquemas de inmunosupresién de mantenimiento para el trasplante renal en la
actualidad, estan constituidos habitualmente por tres medicamentos. Como premisa
general, a mayor histocompatibilidad se requiere menor cantidad de inmunosupresion,
esto aplica particularmente para receptores de trasplante que comparten 2 haplotipos con
su donador los cuales no recibiran farmacos inmunomoduladores de induccion.

Los farmacos que integran los esquemas de mantenimiento corresponden a cuatro grupos

de inmunosupresores que bloquean sitios distintos de la respuesta inmune.

¢ Inhibidores de calcineurina: Se utilizara Ciclosporina microemulsién o Tacrolimus.

e Antiproliferativos: Se utilizara Micofenolato de Mofetilo (MMF) o Micofenolato
Sddico.

¢ Inhibidores del blanco de rapamicina: Sirolimus.

e Esteroides: prednisona.

Las posibles combinaciones de estos farmacos en esquemas se muestran a continuacion:

Ciclosporina, Azatioprina, Prednisona
Ciclosporina, MMF, Prednisona
Tacrolimus, Azatioprina, Prednisona
Tacrolimus, MMF, Prednisona
Ciclosporina, Sirolimus, Prednisona
Tacrolimus, Sirolimus, Prednisona
Sirolimus, MMF, Prednisona

NoakrwbdRE

Inhibidores de Calcineurina
CICLOSPORINA

e Presentacion: capsulas de microemulsion de 25, 50 y 100 mg (1ml= 100 mg).

e Inicio: a las 48hr pretrasplante.

e Dosis: 6 mg/Kg/dia dividida en dos dosis, disuelta en jugo de naranja, manzana o

leche, en recipiente de vidrio.

La dosis de ciclosporina se ajustara dependiendo de los niveles de ciclosporina. Estos
deben de hacerse con la misma dosis administrada por lo menos durante 48 horas y la
toma de la muestra se debera efectuar 12 horas después de la Ultima toma de
ciclosporina.
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Los niveles adecuados de ciclosporina de acuerdo al método empleado son de 100-250
ng/ml.

Habitualmente después del 3er mes la dosis es de 4 mg/kg/dia, para mantener niveles
séricos adecuados, aungue la dosis debera ser individualizada en cada paciente, siguiendo
los lineamientos descritos. Durante el primer trimestre es conveniente mantener niveles
séricos cercanos a los 200 ng/ml. Después del primer trimestre y en adelante, alrededor
150 ng/ml.

TACROLIMUS

e Presentacion: tabletas de 1mgy 5 mg.
e Inicio: alas 24 h del trasplante si:
-La diuresis es satisfactoria
-Existe disminucion de las cifras de creatinina sérica en un 50% de la pre-trasplante
e Dosis: 0.05 mg/kg cada 12 horas. De acuerdo a la evolucion se incrementara la
administracion a razén de 0.1 mg/kg cada 12 horas; la toma del medicamento
debera ser con estdmago vacio o al menos una hora antes de tomar los alimentos.
El medicamento debera tomarse preferentemente con agua.
La dosis de Tacrolimus se ajustara dependiendo de los niveles en sangre. Estos deben de
realizarse con la misma dosis administrada por lo menos durante 48 horas y la toma de la
muestra se deberda efectuar 12 horas después de la Gltima toma de tacrolimus.
La muestra de sangre para medir niveles debera tomarse sin anticoagulante (8ml), antes
de la dosis matutina y 12 horas después de la dosis previa. Los niveles recomendados de
tacrolimus son:
e Los primeros 30 dias post-trasplante: 10-15 ng/ml.
e Del segundo al sexto mes: 5-15 ng/ml.
e Del séptimo mes en adelante: 5-10 ng/ml.

En los casos de retardo en el inicio de la funcién del injerto, si el paciente recibié induccion
con anticuerpos monoclonales anti-IL2R (daclizumab o basiliximab) el dia del trasplante, el
inicio del inhibidor de calcineurina puede aplazarse por varios dias hasta que exista
evidencia de recuperacion de la funcion renal. En estos casos deberd utilizarse de
preferencia MMF como antiproliferativo.

Es importante recordar que el principal efecto colateral de los inhibidores de calcineurina
es la nefrotoxicidad. De esta forma, los pacientes que muestran disfuncion renal en los
cuales se ha descartado otras causas condicionantes de disfuncién mediante biopsia del
injerto, podran recibir dosis mas bajas del medicamento y por ende mantenerse en niveles
sanguineos mas cercanos al rango terapéutico bajo.

En virtud de la mayor potencia inmunosupresora del tacrolimus, este inhibidor de
calcineurina se utiliza como primera opcién en todos los receptores, pero particularmente
en aquellos de donador cadavérico, segundos trasplantes o que no compartan haplotipos.
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ANTIPROLIFERATIVOS

AZATIOPRINA

Presentacion: tabletas de 50 mg

Inicio: un dia antes del trasplante con una dosis de 2 mg/Kg/dia. Debe
administrarse a las 20 horas revisando previamente la cifra de leucocitos (= 6 por
arriba de 4000);

-si existe leucopenia (leucocitos de 3500 a 4500) reducir la dosis al 50%

-si los leucocitos son menores a 3500 suspender la dosis. El paciente que requirid
suspension de azatioprina por leucopenia, debera de esperar 2 semanas a partir
de normalizacién de cuenta leucocitaria para reiniciar el farmaco: inicialmente al
50% de la dosis administrada (dos semanas) y posteriormente a la dosis habitual.
Dosis de mantenimiento: cuando el esquema incluye ciclosporina debera ser de
1.5 a 2 mg/kg/dia. La dosis de mantenimiento de azatioprina cuando el esquema
incluye tacrolimus, debera ser de 1 mg/kg/dia.

MICOFENOLATO DE MOFETILO

Presentacion: tabletas de 500 mg

Inicio: 2 dias antes del trasplante administrar 1 g. a las 20 horas verificando
checando previamente la cifra de leucocitos (debera ser igual o por arriba de
4000), si hay leucopenia (leucocitos de 3500 a 4500) reducir la dosis al 50%; si es <
de 3500 suspender la dosis.

La dosis establecida de MMF en estudios multicéntricos es de 1 g cada 12 horas cuando
se combina con Ciclosporina. Cuando se prescribe MMF en esquema que incluye
Tacrolimus, la dosis los primeros 14 dias serd de 1 g/12 h. A partir de ese momento la dosis
debera reducirse a 1 g/24 h (500 mg/ 12 h).

MICOFENOLATO SODICO

Presentacion tabletas de 360mg

Se inicia un dia antes del trasplante, administrar 720 mg a las 20 horas. La dosis
establecida de MS en estudios multicéntricos es de 720 mg cada 12 horas cuando se
combina con Ciclosporina.

Los principales efectos adversos secundarios de MMF y MS incluyen diarrea,
intolerancia gastrica y leucopenia. Ante su aparicion la dosis total debera
fraccionarse o ser reducida a la mitad en caso de no haber respuesta.
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INHIBIDORES DEL BLANCO DE RAPAMICINA

SIROLIMUS

Cuando se emplea en esquemas que incluyen ciclosporina o tacrolimus, la dosis inicial
(de carga) sera de 6 mg/dia en una sola toma (el primer dia post-trasplante). La dosis
en los dias subsecuentes sera de 2 mg/dia.

Los niveles séricos iniciales recomendados oscilan de 10 a 15 ng/ml. Si Rapamicina
forma parte del esquema con Ciclosporina o Tacrolimus, después del primer trimestre
los niveles de 5 ng/ml son suficientes para disminuir los eventos de rechazo agudo.
Cuando se administra en esquemas que evitan o retiran el empleo de inhibidores de
calcineurina, los niveles séricos recomendados de mantenimiento seran entre 8 y 12
ng/ml.

La administracion simultdnea (a la misma hora) de Rapamicina y Ciclosporina
incrementa significativamente las concentraciones de Rapamicina en sangre, por lo
cual se recomienda una diferencia de 4 horas entre la toma de Ciclosporina y la de
Rapamicina. La concentracion en sangre de ciclosporina también puede aumentar con
esta combinacién, sin embargo el grado de incremento no depende del intervalo
transcurrido entre la toma de uno u otro medicamento. Esta interaccion
farmacocinética no existe entre Rapamicina y Tacrolimus y la administracion
concurrente de estos dos farmacos puede de hecho disminuir los niveles de
Tacrolimus.

Los principales efectos adversos de Rapamicina son: leucopenia, trombocitopenia,
anemia, hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia. La administracién de novo se ha
asociado también con mucositis, retardo en la cicatrizacion, formacion de linfoceles,
neumonitis y prolongar el periodo recuperacion de funcion retardada del injerto.

ESTEROIDES

METILPREDNISOLONA

e Se administra en una dosis de 1gr al inicio de la cirugia del trasplante (dia 0)
e 750mg IV (dia 1), posteriormente 500mg,(dia 2) 250mg,(dia 3) y 125mg.( dia 4)

PREDNISONA

Se administra en las siguientes dosis:
Dia5 100mg/dia

Dia6 80mg/dia

Dia 7 60mg/dia

Dia 8 40mg/dia

Dia9 al 30 20mg/dia

En adelante: de 5 a 10mg/dia
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FARMACOS DE INDUCCION [21, 35, 38, 44]

Anticuerpos Anti- Receptor IL-2

Actualmente disponemos de dos anticuerpos anti-receptor CD 25 (de la interleucina 2 -
IL2): Basiliximab que es un anticuerpo monoclonal quimérico y Daclizumab que es
anticuerpo monoclonal humanizado.

La utilizacion de estos anticuerpos reduce de manera significativa la incidencia de rechazo
agudo. No se ha documentado hasta la fecha superioridad de uno sobre el otro.

A)BASILIXIMAB

Presentacion: frasco-ampula de 20mg.
Dosis: 1 frasco ampula el dia del trasplante antes de la reperfusién del injerto y 1
ampolleta de 20 mg al quinto dia post-trasplante. El contenido de la ampolleta se diluye en
50cc de solucidn fisiolégica y se administran |.V. en un periodo de 15 minutos.

B)DACLIZUMAB

Presentacion: frascos-ampula de 25mg.
Dosis: fue disefiado para administrarse a razon de 2 mg/kg de peso en 5 dosis. La primera
dosis el dia del trasplante antes de la reperfusion del injerto y las 4 dosis subsecuentes,
una dosis cada 15 dias. Estudios posteriores han demostrado que dosis abreviadas (2 dosis
en total) pueden tener muy buen efecto, bloqueando en forma efectiva al receptor de IL-2
por espacio de 42 dias en promedio.
Se ha utilizando dos dosis de 1 mg/kg de peso el dia del trasplante (antes de la reperfusion
del injerto) y 1 mg/kg de peso el dia 4 post-trasplante.
En virtud de la potencia de los farmacos inmunosupresores que integran los esquemas de
inmunosupresion actuales, consideramos que el empleo de estos anticuerpos en
receptores de trasplante renal que comparten dos haplotipos con su donador, resulta
innecesario y caro.

Timoglobulina

Presentacion: frascos-ampula de 25mg.
Dosis: en induccion se utilizaran 3 dosis de 1.5mg/ Kg/dosis. La primera dosis debe
administrarse antes de la reperfusion del injerto renal. Las dosis subsecuentes deben
administrarse cada 24 h los dias 1y 2. Se debe dispone de una via central de alto flujo. Se
recomienda usar filtro millipore y en la primera dosis infundir de 4 a 6 horas,
reconstituyendo el polvo con el vial del solvente y diluirlo en 50-100 ml de solucion
glucosada al 5% o cloruro de sodio de 0.9% previo a su administracién todas las dosis
deben ser precedidas de pre medicacion con hidrocortisona 100 mg IV DU pre-
timoglobulina, paracetamol y antihistaminicos.

Con la timoglobilina se produce una linfopenia prolongada en la subpoblacion de linfocitos
CD4, que comienzan desde el primer dia de su aplicacion y puede ser suprimida por afios.
Esta es tal vez la causa de la baja incidencia de rechazos posteriores a su uso en
comparacion con OKT3.

Los efectos de la citotoxicidad se manifiestan a nivel medular al realizar un recuento de los
leucocitos y las plaquetas. Se aconseja disminuir al 50% la dosis si la cuenta de leucocitos
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es de 2,000-3,000 cel/pl o si el resultado de las plaquetas es de 50,000-75,000 cel/pl.
También se aconseja la suspension del tratamiento si el recuento de leucocitos o de
plaquetas cae por debajo de estos niveles es recomendable la monitorizacion de los
linfocitos T, tanto el absoluto como el de las subpoblaciones. Puede hacerse el monitoreo
de CD2 y CD3 para individualizar a la dosis y obtener cuentas de CD2 +<100 o
CD3+<50cel/pl, respectivamente. Se monitorizara el diferencial de linfocitos el dia 3y 7
postrasplante y posteriormente cada mes durante los primeros 6 meses.

TRATAMIENTO PARA PREVENCION DE INFECCIONES[15, 35, 40]
Citomegalovirus

e *Pacientes con riesgo bajo para CMV
El grupo de bajo riesgo no amerita seguimiento, excepto que haya recibido
transfusion transoperatoria con capa leucocitaria. Se debera dar aviso al banco de
sangre en la solicitud para la cirugia del trasplante de manera que se utilicen
filtros de alta eficiencia para eliminar la capa leucocitaria de la sangre para estos
pacientes.

e *Pacientes con riesgo intermedio para CMV [40]

En el grupo de riesgo intermedio la tasa de reactivacion del virus (o sobreinfeccion
por otra cepa) documentada por positivizacién de la antigenemia pp65 fue del
34%; sin embargo solamente el 3% desarroll6 enfermedad.

e Si la antigenemia es negativa se iniciara profilaxis (450 mg c/12 horas) con
valganciclovir por espacio de 2 semanas. Al término de las dos semanas de
profilaxis se realizard antigenemia pp65 durante 1 mes y si continda negativo
concluiria el seguimiento para CMV.

e Si la antigenemia es positiva al momento de iniciar tratamiento anti-rechazo,
entonces se iniciara tratamiento con valganciclovir (900 mg c¢/12 horas, ajustando
dosis a funcion renal) por espacio de 3 semanas conjuntamente con el tratamiento
antirechazo. Al término de las 3 semanas de tratamiento se realizara antigenemia
pp65; si el ensayo continda positivo se extendera el tratamiento 1 semana 0 mas
hasta obtener negativizacion de la antigenemia.

e *Pacientes con riesgo alto para CMV
En los pacientes que tiene alto riesgo para desarrollar infeccion por CMV se tienen
dos opciones una es el seguimiento estricto con antigenemias y la otra es el
tratamiento profilactico con valganciclovir.
Seguimiento estricto con antigenemias: El seguimiento con toma de antigenemias

(pp65) se realiza de las siguiente forma: cada 3 semanas durante los primeros 3
meses post-trasplante y posteriormente de forma mensual durante los siguientes
9 meses. En cuanto la antigenemia sea reportada positiva (= 1 célula + en el
ensayo), debera iniciarse tratamiento anticipado con valganciclovir oral 900 mg
cada 12 horas, por espacio de tres semanas ininterrumpidas. El objetivo de iniciar
el tratamiento anticipado es evitar el proceso infeccioso. Durante el tratamiento se
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continuaran realizando antigenemias cada 3 semanas y el tratamiento debera
continuarse, en ocasiones hasta por mas de tres semanas, hasta que el ensayo
(antigenemia pp65) sea negativo. Concluido el tratamiento se deben continuar
realizando las antigenemias en la forma descrita, sin excepciones. La positivizacion
de la antigenemia pp65 antecede por 7 a 10 dias el inicio de enfermedad clinica.

Tratamiento profilactico con valganciclovir. La alternativa actual en este grupo de
alto riesgo es la administracion de profilaxis con valganciclovir (450 mg cada 12
horas) por espacio de 3 meses. Al término de los 3 meses de profilaxis habra que
realizar antigenemia pp65 cada 2 semanas hasta el 6° mes post-trasplante y
después mensualmente hasta el 12° mes post-trasplante. Si ocurre positivizacion
de la antigenemia habrd que iniciar la administracion de tratamiento con
valganciclovir a dosis de 900 mg ¢/12 horas (ajustando dosis a funcion renal) por
espacio de 3 semanas y confirmar negativizacion de la antigenemia antes de la
suspension del tratamiento. En este grupo de alto riesgo se solicitara
determinacion de seroconversion para CMV (IgM e IgG) con titulacion de
anticuerpos, a los 6 y 12 meses post-trasplante, o antes en caso de evidencia de
infeccion.

CMV en situaciones especiales

Se tomara antigenemia pp65 en cualquier paciente con sospecha de posible enfermedad
por CMV, como por ejemplo:

e Desarrollo clinico de fiebre, leucopenia, ataque al estado general, mialgias,
artralgias o sintomas respiratorios (tos, disnea).

e Sintomas gastrointestinales (diarrea, nauseas, vomitos), elevacién sérica de
enzimas hepéticas y/6 disfuncion renal.

e debera siempre realizarse

En los casos que se reporte positividad de la antigenemia el pacientes debera recibir
tratamiento a dosis plenas en la forma descrita previamente hasta el cese de los sintomas
y la negativizacion de la antigenemia.

Los pacientes que reciben tratamiento depletor de célula T ya sea con OKT3 o
timoglobulina (dosis de induccion o antirechazo) deberan recibir tratamiento profilactico
con valganciclovir a dosis de 900 mg/24 hs por 3 meses independientemente del riesgo de
desarrollar infeccion por citomegalovirus.

Pneumocystis Jiroveci (previamente Pneumocystis carinii)

La incidencia reportada de esta enfermedad es de aproximadamente 5% en ausencia de
tratamiento preventivo. El principal factor de riesgo para desarrollarla es la intensidad de
la inmunosupresion. Actualmente se recomienda que todos los pacientes que se someten
a trasplante renal reciban tratamiento para prevenir esta infeccibn con
trimetropin/sulfametoxazol 800/160 mg preferentemente. Aquellos pacientes que
presentan alergia a este antibiotico podran recibir pentamidina o dapsona.
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MANEJO AMBULATORIO
El seguimiento de los pacientes receptores de trasplante renal, una vez que son dados de
alta, se llevara a cabo en la unidad metabdlica durante los 3 primeros meses post-
operatorios. Posteriormente seran vistos en la consulta de trasplantes. La frecuencia del
seguimiento en términos generales sera de la siguiente forma:

Periodicidad de las consultas de seguimiento

ler. Mes 3 veces por semana (lunes, miércoles y viernes)
2do. Mes 2 veces por semana (lunes y viernes)

3er. Mes Una vez por semana (miércoles)

4t0-12 Una vez por mes

Mes

>1 afio 2-3 meses de acuerdo a evolucién

Por cada consulta se deben solicitar los siguientes estudios:

e BH, QS, ES, calcio, Fosforo, Perfil de lipidos, EGO, niveles de farmacos,
cuantificacién de creatinina y microalbdminuria en orina de 24 hs.

e PFH: cada mes los primeros 6 meses y posteriormente cada 3 meses, hasta cumplir
el primer afio. A partir del segundo afio debera contarse con PFH semestrales

e Perfil serolégico de hepatitis B y C: a los 3 y 6 meses pos-trasplante,
posteriormente cuando exista alteracion de PFH en pacientes previamente
seronegativos.

e Urocultivo: mensualmente durante el primer trimestre post-trasplante,
posteriormente trimestral durante el primer afio.

e PTH y Densitometria 6sea: Durante el primer mes post-trasplante se tomaran
determinaciones basales. Control de PTH a los 6 meses post-trasplante y a los 12
meses.

MANEJO DE CRISIS DE RECHAZO[34]

En caso de que se encontrara deterioro de la funcion renal en los examenes se localizara
de inmediato al paciente para efectuar los siguiente examenes:

= Ultrasonido Doppler.

» Biopsia guiada por USG

= Examen General de Orina.

= Urocultivo.

»  Fraccion Excretada de Sodio ( FENa).

= Determinacién de niveles de ciclosporina o tacrolimus.
»  Quimica Sanguinea y Biometria Hematica

Si dichos laboratorios no se diagnostica causa evidente del deterioro de la funcion renal
(causa prerenal, posrenal o infeccion) se iniciara tratamiento antirechazo de forma
empirica como se comenta en el siguiente apartado y se efectuara biopsia del injerto lo
antes posible.
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En caso de sospecha de rechazo se evalla el tejido en base a la Clasificacion Banff
modificada al 2009 como se muestra en la siguiente escala [34, 38, 39, 45, 46]:

Tratamiento de rechazo agudo empirico

Todos los pacientes con sospecha de rechazo agudo recibiran tratamiento antirechazo con
dosis altas de esteroides; cuando no se tenga biopsia del injerto renal. El tratamiento
empirico consistira en: Metilprednisolona 12 mg/kg de peso IV diluido en 200 cc de
solucion salina a pasar en 2 horas, cada 24 horas durante 3 dias.
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Tratamiento de rechazo agudo celular resistente a esteroides[35, 38-40, 44-47]

Los pacientes que presenten crisis de rechazo celular resistente a tratamiento con
metilprednisolona, demostrado tanto clinica como histolégicamente (7 dias después de
iniciado el tratamiento con metilprednisolona) seran susceptibles de tratamiento con
rituximab o timoglobulina.

Timoglobulina: Otro farmaco que se puede utilizar en los pacientes con rechazo agudo
celular resistente a esteroides es la timoglobulina. La administracion es similar al esquema
de induccion sin embargo los pacientes deben recibir de 7 a 14 dosis de 1.5 mg/kg/dosis.
Las recomendaciones de administracién son las mismas que se sefialaron en el apartado
de tratamiento de induccion. Debido a la deplecion de células T los pacientes al recibir este
tratamiento deben recibir tratamiento profilactico para prevenir infecciones virales
(citomegalovirus), micoticas y bacterianas como se sefiala en el apartado previo.

Protocolo de administracién de Muronomab (OKT3): Recomendaciones indispensables
antes de la administracion del OKT3, anticuerpo monoclonal anti CD3:

e La primera dosis debera ser administrada en un area en que el paciente se
encuentre monitorizado y se tenga la capacidad de practicar reanimacion
cardiopulmonar.

e Todo paciente antes de recibir la primera dosis debera de tener una
teleradiografia de torax sin evidencia de sobrecarga de liquidos.

e El peso de paciente no debera de ser mayor al 3% de su peso habitual.

e El paciente no debera tener una temperatura mayor a los 37.8 C°.

¢ No debe existir evidencia de infeccion.

e Administracion:

La ampolleta debera cargarse en una jeringa desechable utilizando el filtro especifico de
0.22.

Se administrara la dosis de 5mg IV en bolo en < de 1 minuto sin otras drogas y nunca en
infusion. Los efectos colaterales que se presentan son: fiebre (87 %), cefalea (42 %), disnea
(21%), rigidez muscular (13 %), en menor proporcion fotofobia, escalofrios, disnea, dolor
toracico vomito, silbilancias, nauseas, diarrea y temblor.

Manejo de farmacos durante la administracion de Muronomab (OKT3)

Ganciclovir Iniciar esquema profilactico con dosis
dependiente de funcién renal

Metilprednisolona 1mg/kg IV antes de la administracion

Hidrocortisona 100 mg IV 30 minutos después de la
administracion de OKT3

Acetaminofén PRN

Antihistaminicos PRN

Azatioprina Reducir la dosis a 25 mg/dia

Prednisona 0.5mg /kg/dia, mientras dure el tratamiento; al

término del mismo, regresar a dosis previa.



Ciclosporina o Suspender su administracion y reanudarla tres dias

Tacrolimus previos a que se termine el tratamiento de OKT3.

Ciclosporina o Suspender su administracion y reanudarla tres

Tacrolimus dias previos a que se termine el tratamiento de
OKT3.

Tratamiento del rechazo Humoral[34, 38, 44, 47, 48]

Llevar a cabo 5 sesiones diarias continuas de plasmaféresis seguido de la aplicacion de
Rituximab (anticuerpo monoclonal anti-CD20) promoviendo lisis de células B; dosis de
375mg/m2 de superficie corporal, Se recomienda una velocidad inicial de infusion de 50
mg/h; después de pasada media hora, puede aumentarse, a razon de 50 mg/h cada 30
minutos, hasta un maximo de 400 mg/hora.

Los efectos adversos reportados tras la administracion de Rituximab son: Nauseas 4%,
emeésis 4%, dolor abdominal 3% neutrocitopenia 55% leucocitopenia 47%; se recomienda
premedicar con 100mg de hidrocortisona para disminuir reacciones anafilacticas.

Consideraciones especiales

En la actualidad, idealmente los pacientes deberan permanecer en triple esquema
indefinidamente mientras mantengan funcion renal estable, evidentemente tratando de
mantener siempre los niveles terapéuticos mas bajos de los farmacos en la etapa de
mantenimiento.

Los casos en que por motivos clinicos e histolégicos (toxicidad, nefropatia crénica del
injerto), exista indicacion de retiro de inhibidores de calcineurina, deberan incluir
previamente al retiro del inhibidor de calcineurina ya sea MMF o rapamicina, 0 ambos
dependiendo del riesgo inmunoldgico del paciente, en sus esquemas de inmunosupresion.

Todos los pacientes que durante su evolucion post-trasplante, temprana o tardia,
muestren deterioro de la funciéon renal (habiendo descartado causas mecanicas o
infecciosas), o albuminuria de novo, deberan ser programados para biopsia del injerto
renal, procesando la muestra para microscopia de luz, inmunofluorescencia y microscopia
electrénica.

Las pacientes en edad reproductiva que han recibido un trasplante renal pueden
contemplar la posibilidad de un embarazo. Para ello se han establecido guias que proveen
el perfil clinico bioquimico idéneo y el tiempo post-trasplante 6ptimo para la gestacién. De
tal suerte que las pacientes que expresen interés en procrearse deberan ser evaluadas en
la etapa pre-concepcion
A partir del trasplante y durante todo el seguimiento las pacientes deberan contar con
citologia cervical con busqueda de VPH cada 6 meses. Los estudios se realizaran de
preferencia en el Instituto, a fin de que los casos positivos puedan ser detectados a través
del procedimiento habitual de deteccién oportuna del cancer cérvico-uterino, coordinado
en la clinica de Salud-Reproductiva.
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En caso de complicaciones postoperatorias se ordenan utilizando la Clasificacién de Clavien
[49]:

Grado | Cualquier desviacion del curso normal del postoperatorio el cual no require de manejo
farmacoldgico, quirdrgico, endoscopico ni radioldgico intervencionista; los manejos permitidos
en este rubro son antieméticos, antipiréticos, analgésicos, diuréticos, electrolitos y fisioterapia,
este rubro incluye infeccion del sitio quirdrgico que se resuelve a pie de cama.
Grado Il Requiere manejo farmacolégico con farmacos diferentes a los permitidos en las
complicaciones Grado | las transfusiones, y nutricion parenteral total son incluidas en este
rubro.
Grado Il Se resuelve mediante endoscopia, radiologia intervencionista, 6 cirugia.
Grado Illa Intervencion sin anestesia general
Grado lllb Intervencién con anestesia general
Grado IV Complicaciones que ponen en riesgo la vida (incluyendo complicaciones del Sistema
Nervioso Central) asi como el requerimento de cuidados en terapia intermedia o intensiva
Grado IVa Disfuncion de un 6rgano (incluye dialisis)
Grado IVb Disfuncién organica maltiple
Grado V Muerte del paciente .

Con todo lo explicado previamente se hace notar que para realizar de manera satisfactoria el
protocolo para trasplante es necesario contar con un grupo multidisciplinario altamente
capacitado.
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HIPOTESIS

Cudl es la sobrevida de los pacientes con trasplante renal en el Hospital General de México
0.D.

Es suficiente la intervencion que realiza el servicio de Trasplantes del Hospital General de
México O.D.

OBJETIVO GENERAL

Reportar la sobrevida del paciente con trasplante renal en el Hospital General de México O.D.
en el periodo 2009-2012

OBJETIVOS

Describir el nimero de trasplantes renales realizados en el Hospital General de México O.D. en
el periodo 2009-2012

Describir las fuentes de donacién con respecto al nimero de pacientes trasplantados en el
Hospital General de México O.D. en el periodo 2009-2012.

Describir la sobrevida de los pacientes con trasplante renal realizado en el Hospital General de
México O.D. en el periodo 2009-2012

Describir el seguimiento que han tenido los pacientes con trasplante renal realizado en el
Hospital General de México O.D. en el periodo 2009-2012

Describir el estado funcional de los injertos en los pacientes con trasplante renal realizado en
el Hospital General de México O.D. en el periodo 2009-2012.
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JUSTIFICACION

Debido a la creciente incidencia y prevalencia de enfermedades cronico degenerativas y el
aumento en la esperanza de vida de la poblacion mexicana se ha incrementado el nimero de
pacientes con insuficiencia renal avanzada con indicacion de sustitucion de la funcion renal la
cual es tratada con un amplio espectro de manejos los cuales van desde el ambito
farmacoldgico, pasando por la didlisis peritoneal, la hemodidlisis y teniendo al trasplante renal
como el procedimiento médico quirdrgico que ha demostrado la mejor capacidad para
recuperar la esperanza de vida con impacto benéfico para mantener una adecuada relacion
costo-beneficio. [2, 3, 17]

Se realiza este estudio de 91 pacientes con trasplante renal en el Hospital General de México
a fin de describir la sobrevida en el seguimiento de los pacientes trasplantados y mejorar
progresivamente la misma, asi como incrementar el nimero de procedimientos realizados en
la institucion.

OBJETO DE ESTUDIO

Pacientes con expediente gue hayan sido sometidos a trasplante renal en el Hospital General
de México O.D. en el periodo 2009-2012

Pacientes con expediente que hayan sido donadores de rifion para trasplante en el Hospital
General de México O.D. en el periodo 2009-2012
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MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio de cohorte retrospectivo (observacional, longitudinal, descriptivo) de 91
pacientes con trasplante renal realizado en el Hospital General de México O.D. en el periodo
comprendido de marzo del 2009 a mayo del 2012.

Se realizo revision de los expedientes del Servicio de Trasplantes del Hospital General de
México O.D. que comprendan el periodo 2009-2012, registrando los datos de cada paciente en
su hoja de recoleccion de datos de la consulta de seguimiento (Anexo |)

Se registra en la hoja de recoleccion de datos los siguientes elementos:

¢ |dentificacién del paciente mediante nimero de expediente y por iniciales

o Edady sexo

e Indice de masa corporal

e Diagnostico de insuficiencia renal cronica y etiologia

o Tratamiento sustitutivo pretrasplante.

e Fechade cirugia.

¢ Tipo de donador y tipo de nefrectomia al donador.

e Tratamiento de Induccion a la inmunosupresion

e Creatinina previa a la cirugia, al quinto dia de la cirugia, al mes del trasplante y la de
seguimiento en la Gltima consulta.

e Albumina previa a la cirugia, al quinto dia de la cirugia, al mes del trasplante y la de
seguimiento en la Gltima consulta.

e MDRD previo a la cirugia, al quinto dia de la cirugia, al mes del trasplante y la de
seguimiento en la Gltima consulta.

e Tratamiento inmunosupresor.

o Biopsia renal al injerto (si se ha realizado)

Todos los datos fueron vaciados en base de datos en tablas de Microsoft Excel 2010
CRITERIOS DE INCLUSION

Ser paciente en seguimiento posterior a la realizacion de trasplante renal en el Hospital
General de México O.D. en el periodo comprendido de marzo del 2009 a mayo del 2012

CRITERIO DE EXCLUSION

Ser paciente con trasplante renal realizado antes de marzo del 2009 en el Hospital General de
México O.D.
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DISENO ESTADISTICO
ANALISIS

Se realiz6 con estadistica descriptiva en base a frecuencias y porcentajes, se presentan
resultados en cuadros y gréficos.

Se realizaron curvas de sobrevida Kaplan Meier.
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RESULTADOS Y ANALISIS

Este estudio corresponde a serie de 91 pacientes post trasplantados de rifién siendo
observacional longitudinal, descriptivo en donde se realizd revision de expediente a los
pacientes que fueron sometidos a trasplante renal en el periodo comprendido de marzo del
2009 a mayo del 2012 obteniendo que para dicho periodo se han realizado 91 trasplantes
renales con las siguientes caracteristicas:

Cuadro 1:

Media de Edad para los
pacientes sometidos a
trasplante renal en el
periodo 2009-2012
siendo de 29.7 afios.

Cuadro 2:

Media de Edad para
los Donadores de
Rifiébn en el periodo
2009-2012 siendo de
33.75 afios.
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Gréfico 1.

Sexo de los pacientes que recibieron un trasplante renal en el periodo 2009-2012 siendo
masculinos el 72.5% y femeninos el 27.5%

Cuadro 3.

Media del indice de Masa
corporal de los receptores
de rifion en el periodo 2009-
2012 siendo de  23.5 kg/m?
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Gréfico 2.

Trasplante renal de acuerdo a tipo de donador en el periodo 2009-2012 correspondiendo el
89% a donadores vivos y el 11% a donadores cadavéricos.

Gréfico 3.

Tipo de Nefrectomia realizada para la procuracion del rifién trasplantado en el periodo 2009-
2012.
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Con los datos vistos en las gréaficas previas se concluye que se trata de una poblacién joven con
media para la edad de 29.7 afos para los receptores y 33.7 afios para los donadores, siendo el
mayor porcentaje de pacientes trasplantados del género masculino con un 72.5% y 27.5%
femeninos. En cuanto al indice de masa corporal se obtuvo una media del 23.5 kg/m?
correspondiendo a sobrepeso para este grupo poblacional.

Los rifiones utilizados para el trasplante renal se obtuvieron en el 89% de los casos de
donadores vivos y el 10% de donadores cadavéricos por lo que se cuenta con mayor abordaje
laparoscopico para la procuracion del rifién del donador en el 69% de los casos y de tipo
abierto en el 31% restante de los casos.

Gréfico 4.

Tipo de induccion a la inmunosupresion previo al trasplante renal en el periodo 2009-2012
siendo usado anticuerpo Anti-CD25 en el 73.6% de los casos, Timoglobulina en el 2.2% vy
Esteroides Unicamente en el 24.2% de los casos.
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Gréfico 5.

Tipo de tratamiento inmunosupresor de seguimiento para pacientes trasplantados en el
periodo 2009-2012 siendo usado Ciclosporina en el 72.5%, Tacrolimus en el 19.8%, Sirolimus
en el 3.3% y Ciclosporina con azatioprina en el 4.4% de los casos.

Gréfico 6.

Pacientes vivos posterior al trasplante correspondiendo al 92.3% y el 7.7% para los pacientes
gue han muerto posterior al trasplante renal.
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Gréfico 7.

Estado funcional del injerto en pacientes vivos pos trasplantados siendo funcional para el 95%
de los pacientes y no funcional para el 5% restante.

Con las graficas mostradas previamente se observa que de los pacientes trasplantados en el
periodo 2009-2012 el 92.3% de los pacientes se encuentran vivos y el 95% de éstos pacientes
mantienen un injerto renal funcional con tasa de filtrado glomerular MDRD mayor a 40
ml/min/1.73m?.

De los pacientes trasplantados se ha utilizado induccién a la inmunosupresiéon previo al
trasplante renal anticuerpo Anti-CD25 en 73.6%, timoglobulina en el 2.2% y Gnicamente
esteroides unicamente en el 24.2% de los casos; dicha inmunosupresion se mantiene con
Ciclosporina +Micofenolato de Mofetilo+ Esteroides en el 72.5%, Tacrolimus +Micofenolato de
Mofetilo+ Esteroides en el 19.8%, Sirolimus +Micofenolato de Mofetilo+ Esteroides en el 3.3%
y Ciclosporina +Azatioprina + Esteroides en el 4.4% de los casos.
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Gréfico 8.

Creatinina de los pacientes sometidos a trasplante renal del 2009-2012, previo, al quinto dia, al
mesy al tercer afio de seguimiento.

Cuadro 4.

Medias de Creatinina de los pacientes sometidos a trasplante renal del 2009-2012, previo, al
quinto dia, al mes'y al tercer afio de seguimiento.
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Gréfico 9.

Tasa de filtrado glomerular (MDRD) de los pacientes sometidos a trasplante renal del 2009-
2012, previo, al quinto dia, al mes y al tercer afio de seguimiento.

Cuadro 5.

Medias del filtrado glomerular (MDRD) de los pacientes sometidos a trasplante renal del 2009-
2012, previo, al quinto dia, al mes y al tercer afio de seguimiento.
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Los cuadros y graficas representan el resultado que implica el trasplante renal en los niveles
séricos de creatinina la cual presenta disminucion notable posterior a la intervencion, teniendo
una relacién inversamente proporcional a la tasa de filtrado glomerular calculada con el
MDRD; lo anterior se puede traducir en una adecuada funcién renal para el paciente

trasplantado de rifion.

Figura 1. Supervivencia acumulada de pacientes sometidos a trasplante renal en el HGM 2009-
2012 siendo del 94% al primer afio y del 83% al tercero.
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Figura 2. Andlisis de sobrevida al primer afio de acuerdo al tipo de trasplante renal en el HGM
del 2009 al 2012; encontrando mayor sobrevida en los receptores de un rifién proveniente de
donador vivo siendo del 98% al afio comparada con los de donador cadavérico del 64% al afio,
con significancia estadistica (p<0.001).

Figura 3. Efecto de la administracion de anticuerpo anti CD25 en la sobrevida global del
trasplante renal en el HGM; se observa mayor sobrevida de los pacientes con uso de
anticuerpo anti CD25 que con el resto, no se encontr6 significancia estadistica.
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Figura 4. Comparacion del efecto de tacrolimus versus ciclosporina en la sobrevida global de
pacientes con trasplante renal en el HGM 2009-2012. No se encontré significancia estadistica
del uso de tacrolimus versus ciclosporina aunque se observa mayor sobrevida de los pacientes
gue se encuentran en manejo inmunosupresor con tacrolimus siendo de 97% compara do con
el resto de pacientes a tres afios de seguimiento.

Figura 5. Evaluacion del injerto funcional (€TFG >40mL/min/1.73m?) al primer afio de acuerdo
al tipo de donador renal en el HGM 2009-2012. Se encontr6 mayor porcentaje de injertos
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funcionales en los receptores de rifion proveniente de donador vivo comparado con los de
donador cadavérico con significancia estadistica (p<0.001)

Grafico 10.
Complicaciones postquirurgicas en pacientes trasplantados en el HGM 2009-2012.

Las complicaciones se clasificaron de acuerdo a la Clasificacion de Clavien como sigue:
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Gréfico 11.

Pacientes post trasplantados con rechazo al injerto corroborado por biopsia en el HGM 2009-
2012

Las biopsias fueron valoradas y estadificadas de acuerdo a la Clasificacion de BANFF 2009
como sigue:

De los pacientes que presentaron rechazo agudo al injerto, posterior a recibir manejo para el
mismo como se describe en la tabla s6lo 2 pacientes tuvieron progresion hacia pérdida del
injerto por lo que actualmente se encuentran en manejo sustitutivo con hemodidlisis asi como
nuevo protocolo para un segundo trasplante.
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DISCUSION

El trasplante renal es la Gnica intervencion quirdrgica que representa aumento en la sobrevida
de los pacientes con enfermedad renal terminal permitiéndoles retomar sus actividades
diarias, reintegrandolos a las actividades productivas y disminuye los costos del sistema de
salud al retirar a los pacientes de programas sustitutivos de la funcién renal.

Para poder llevar a cabo de manera satisfactoria el trasplante renal se debe completar un
protocolo de estudio minucioso y multidisciplinario el cual tiene como objetivo disminuir el
riesgo de rechazo asi como el resto de complicaciones médicas y quirdrgicas para el paciente
con enfermedad renal terminal.

En este estudio se incluyeron 91 pacientes que fueron trasplantados en el periodo
comprendido del primero de marzo del 2009 al 31 de mayo del 2012, se encontré que la media
de edad para los pacientes sometidos a trasplante renal es de 29.7 afios. La media de edad
para los donadores de rifién es de 33.75 afios, por lo que nos encontramos atendiendo a una
poblacion joven con enfermedad renal terminal.

Los pacientes sometidos a trasplante renal en el periodo que comprendio el estudio fueron
masculinos el 72.5% y femeninos el 27.5% con una media del indice de Masa corporal para los
receptores de rifion en el periodo 2009-2012 siendo de 23.5 kg/m2

Los rifiones trasplantados fueron obtenidos en el 89% de donadores vivos y el 11% de
donadores cadavéricos, por lo que se cuenta con mayor proporcion de nefrectomias
laparoscépicas como medio de procuracién en el 69% de los casos y de tipo abierto en el 31%
restante de los casos. ya que se trata de el abordaje quirtrgico que ha demostrado tener
menor tiempo de recuperacién posterior a la cirugia.

De los pacientes que se incluyeron en el estudio el 92.3% continua con vida y el 7.7% restante
ha fallecido teniendo como causas de muerte patologias cardiovasculares e infecciosas sin
encontrarse afectada la funcién del injerto renal.

El estado funcional del injerto se evalué con la tasa de filtrado glomerular MDRD
encontrandose que para los pacientes vivos pos trasplantados es mayor a 40 ml/min/1.73m?
para el 95% de los pacientes lo cual representa una funcion adecuada del injerto posterior al
seguimiento del trasplante.

De los pacientes trasplantados se ha utilizado induccién a la inmunosupresiéon previo al
trasplante renal anticuerpo Anti-CD25 en 73.6%, timoglobulina en el 2.2% y Unicamente
esteroides unicamente en el 24.2% de los casos; dicha inmunosupresion se mantiene con
Ciclosporina +Micofenolato de Mofetilo+ Esteroides en el 72.5%, Tacrolimus +Micofenolato de
Mofetilo+ Esteroides en el 19.8%, Sirolimus +Micofenolato de Mofetilo+ Esteroides en el 3.3%
y Ciclosporina +Azatioprina + Esteroides en el 4.4% de los casos.
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El resultado que implica el trasplante renal en los niveles séricos de creatinina es una
disminucion notable posterior a la intervencién, teniendo una relacién inversamente
proporcional a la tasa de filtrado glomerular calculada con el MDRD; lo anterior se puede
traducir en una adecuada funcién renal para el paciente trasplantado de rifion.

La sobrevida acumulada de pacientes sometidos a trasplante renal en el Hospital General de
México O.D. del mes de marzo de 2009 a mayo del 2012 fue del 94% al primer afio y del 83% al
tercero, siendo similar a la que se reporta en los Estados Unidos de Norteamérica.

Al realizar el analisis de sobrevida al primer afio de acuerdo al tipo de trasplante renal en el
Hospital General de México del 2009 al 2012; se ha encontrado mayor sobrevida para los
receptores de un rifion proveniente de donador vivo siendo del 98% al afio comparada con los
de donador cadavérico del 64% al afio, con significancia estadistica (p<0.001).

En cuanto al efecto de la administracién de anticuerpo anti CD25 en la sobrevida global del
trasplante renal en el Hospital General de México del 2009 al 2012; se observa mayor
sobrevida de los pacientes con uso de anticuerpo anti CD25 que con el resto, no se encontro
significancia estadistica, asi como al comparar el efecto del tacrolimus versus ciclosporina en la
sobrevida global de pacientes con trasplante renal. No se encontr6 significancia estadistica del
uso de tacrolimus versus ciclosporina aunque se observa mayor sobrevida de los pacientes que
se encuentran en manejo inmunosupresor con tacrolimus siendo de 97% comparado con el
resto de pacientes a tres afios de seguimiento.

Para la evaluacion del injerto funcional (filtrado glomerular >40mL/min/1.73m2 por MDRD) al
primer afio de acuerdo al tipo de donador renal en el HGM 2009-2012. Se encontr6 mayor
porcentaje de injertos funcionales en los receptores de rifién proveniente de donador vivo
comparado con los de donador cadavérico con significancia estadistica (p<0.001)

En el grupo de pacientes post trasplantados se encontrd rechazo al injerto corroborado por
biopsia en el 7.7% de los casos; de los pacientes que presentaron rechazo agudo al injerto,
posterior a recibir manejo para el mismo como se describe en la tabla s6lo 2 pacientes
tuvieron progresion hacia pérdida del injerto por lo que actualmente se encuentran en manejo
sustitutivo con hemodialisis asi como nuevo protocolo para un segundo trasplante.

Con lo mencionado anteriormente se logra fundamentar que es necesario aumentar el namero
de trasplantes en el Hospital General de México debido a la gran demanda de pacientes con
enfermedad renal terminal, asi como el resultado tan alentador que ha tenido siendo muy
parecido a los que son reportados en la literatura internacional, asi como el ahorro que
significa para el sistema de salud disminuir el nimero de pacientes que requieren sustitucién
renal mediante didlisis.
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CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos del trasplante renal en el Hospital General de México O.D. en un
periodo de tres afios del primero de marzo del 2009 al 30 de mayo del 2012 han sido muy
alentadores.

El trasplante renal ha demostrado para la poblacion en estudio ser el tratamiento de eleccion
gue mejora la esperanza de vida una vez que ha sido requerido tratamiento sustitutivo de la
funcién renal.

La sobrevida de los pacientes con trasplante renal realizado en el Hospital General de México
0.D. es similar a la obtenida en el resto de los paises de primer mundo que llevan a cabo este
tipo de intervenciones.

La sobrevida de los pacientes con trasplante renal proveniente de donador vivo en el Hospital
General de México O.D. presentan mayor sobrevida con respecto a los pacientes que reciben
injertos provenientes de donadores cadaveéricos siendo similar a lo que se ha reportado en el
resto de los paises que realizan trasplante renal. Se encontrd diferencia significativa p<0.001

La sobrevida con injerto renal funcional en los pacientes con trasplante renal proveniente de
donador vivo en el Hospital General de México O.D. presentan mayor sobrevida con respecto a
los pacientes que reciben injertos provenientes de donadores cadavéricos siendo similar a lo
que se ha reportado en el resto de los paises que realizan trasplante renal. Se encontr6
diferencia significativa p<0.001

Los pacientes que recibieron induccion a la inmunosupresion con anticuerpo anti CD25 previo
al trasplante renal presentaron mayor sobrevida con respecto a los que no lo recibieron; no se
encontrd diferencia significativa.

Los pacientes que fueron tratados con inmunosupresién de mantenimiento a base de
Tacrolimus presentaron mayor sobrevida comparado con los que reciben Ciclosporina; no se
encontré diferencia significativa.

El aumento en el nimero de trasplantes de rifion que se realizaron en el Hospital General de
México es producto de la estructuracion de un grupo multidisciplinario que logré dar
seguimiento a un protocolo de vigilancia continua para el paciente en via de trasplantarse asi
como el posterior al evento quirurgico, llevando a cabo las acciones necesarias para una
deteccion oportuna de las posibles complicaciones del postoperatorio temprano con lo que se
optimiz6 el manejo médico y quirtrgico en aras de obtener resultados comparables con los
estandares establecidos a nivel internacional.
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ANEXO |

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

TRASPLANTE RENAL HOSPITAL GENERAL DE MEXICO O.D.

FICHA IDENTIFICACION

EXPEDIENTE

SEXO

FECHA DIAGNOSTICO IRC

NOMBRE

EDAD

GRUPO Y RH

CAUSA IRC

FECHA DE TRASPLANTE

FECHA DE ULTIMA CONSULTA

TIPO DE DONADOR

ABORDAJE PARA PROCURACION DEL INJERTO

INDUCCION A LA INMUNOSUPRESION

INMUNOSUPRESION DE MANTENIMIENTO

LABORATORIOS

PRETRASPLANTE

5° DIA PO
TRASPLANTE

MES  POST
TRASPLANTE

ULTIMA
DETERMINACION

Urea

Creatinina

Albumina

Acido Grico

MDRD

PESO TALLA

IMC

BIOPSIA

RECHAZO

COMPLICACION POSTQUIRURGICA
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