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INTRODUCCION

La Enfermedad Renal Cronica Terminal es un problema en aumento a nivel
mundial, México ha registrado un aumento exponencial en la prevalencia de la
Enfermedad Renal Cronica como consecuencia de enfermedades cronicas de alta
prevalencia en México actualmente como diabetes e hipertension y complicaciones
asociadas a nivel renal asi como los riesgos cardiovasculares asociados. Una
poblacion con un promedio de edad mayor y por ende con mayores posibilidades
de complicaciones a nivel renal que eventualmente afectaran a una parte de la
poblacién que desarrollara ERC y como un continuum dirigir hacia la ERCT, y la

necesidad de iniciar algin método de Terapia de Reemplazo Renal (TRR).

En nuestro pais contamos hoy en dia con los métodos de TRR que se
encuentran en paises de primer mundo tales como la Hemodialisis, dialisis
peritoneal y el trasplante renal, aunque claro, con una proporcion distinta que
aguellos paises de pacientes tratados con la terapia sustitutiva. Por el momento la
menor experiencia en México, es precisamente con el trasplante renal a pesar de
que desde 1962 se realiz6 el primer trasplante renal en México, progresivamente la
experiencia ha aumentado asi como la mejoria en los resultados, ya se han valorado
las estadisticas a nivel local previamente sobre los resultados obtenidos desde que
se realiz6 el primer trasplante renal en el HGE el cual se remonta a 1982, por lo que
continuamos la valoraciéon de los resultados obtenidos en la supervivencia de los
injertos renales y pacientes trasplantados en este hospital durante la Gltima década
y dar continuidad al conocimiento de nuestros pacientes y sirva para actualizar y

plantear estrategias nuevas con el entendimiento y analisis de los datos obtenidos.
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CAPITULO I. MARCO TEORICO

Los riflones son érganos complejos, con funciones reguladoras escenciales en
los seres humanos, funciones fundamentales en el sistema urinario, regulacion
electrolitica, equilibrio acido base, balance de agua, presion arterial, secrecion de
hormonas, entre otras funciones que ayudan en mantener la homeostasis del

organismo.
1.1 Descripcion anatomica renal

Los rifilones son Organos pares retroperitoneales situados en la region
posterior del abdomen a cada lado de la columna vertebral, el polo superior de cada
rifibn descansa opuesto a la doceava vértebra toracica, y el polo inferior descansa
a nivel de la tercera vértebra lumbar. El riién derecho se encuentra por lo regular
en una posicion ligeramente mas caudal. El peso de cada rifidn varia desde los 125¢g
a los 170g en el adulto masculino, y desde los 115g a 155g en el adulto femenino.
El rifdbn humano es aproximadamente de 11cm a 12cm en longitud, 5cm a 7.5cm
de ancho, y 2.5cm a 3cm en espesor. Localizados en la superficie medial o concava
de cada rifidn existe una hendidura llamada hilio, a través del cual la pelvis renal,
arterias, venas, linfaticos y plexo nervioso pasan al riidn. El 6rgano esta rodeado
por una fuerte capa fibrosa la cual es suave y facilmente removible en condiciones

normales. (1)

La nefrona es la unidad funcional del rifién, cada riidn humano contiene
alrededor de 0.6 x 10 a 1.4 x 10 nefronas. (2) Los componentes escenciales de la
nefrona incluyen el corpusculo renal o de Malpighi que comprende los glomérulos y
la capsula de Bowman, tubulo proximal, asas delgadas, tubulo distal y tubulo
conector. Componentes que se distribuyen en dos regiones identificables
macroscopicamente como la corteza y médula, éstas estructuras toman la forma de
cono, formando entre 8-18 lobulos renales, cada una conteniendo corteza renal

rodeando una porcion de médula llamada piramide renal, entre las piramides
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renales existen proyecciones de corteza llamadas columnas renales (o de Bertin).
La porcion filtrante inicial de la nefrona se localiza en el corpusculo, localizado en la
corteza, seguido de un tdbulo renal que pasa desde la corteza dentro de las
piramides medulares. Parte de la corteza renal, un rayo medular es una coleccion
de tabulos renales que drenan en un ducto colector Unico. La punta o papila de cada
piramide descarga orina dentro de los célices menores, los calices menores
descargan hacia calices mayores y éstos a su vez dentro de la pelvis renal, la cual
desemboca en el uréter. Los rifiones reciben sangre de las arterias renales,
izquierda y derecha, son ramas directas de la aorta abdominal, lo que les
proporciona hasta el 20% del gasto cardiaco. El drenaje linfatico de los rifiones
puede salir por dos redes linfaticas diferentes, un sistema capsular superficial y un
sistema hiliar profundo. La inervacién eferente del rifidn proviene en su mayor parte
del plexo celiaco, con ramas contribuyentes originadas del gran nervio esplacnico,
el plexo intermesentérico y el plexo hipogastrico superior, impulsos sensitivos desde
los rifiones viajan a través de los niveles T10-T11 en la médula espinal, con

sensacion sobre el dermatoma correspondiente.
1.1 Descripcion de las funciones renales

Los rifiones tienen diversas funciones fundamentales, pero la mas obvia es la
de filtrar y eliminar productos de desecho del metabolismo de sustancias endégenas
y exégenas. Ademas, juegan un papel importante en la regulacion hidroelectrolitica
y del equilibrio acido base, y producen y secretan sustancias como la eritropoyetina,
renina y prostaglandinas. Por el glomérulo, ubicado en el espacio capsular de la
nefrona, diariamente se filtran mas de 150 litros de sangre para evitar la
acumulacion de sustancias hasta niveles toxicos. (3) Los globulos rojos, las
proteinas y moléculas de alto peso molecular no se filtran a través del glomérulo,
por lo que se mantienen dentro de los capilares. El filtrado glomerular es un
ultrafiltrado del plasma sanguineo que contiene Unicamente pequefias moléculas
como urea, acido urico, creatinina, glucosa y algunos péptidos. En los tubulos, gran
parte de ese ultrafiltrado se reabsorbe junto con sustancias quimicas utiles, dejando
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concentradas diversas sustancias de desecho que posteriormente seran excretadas
en la orina. De esta forma, el rifidn regula estrechamente los niveles de volumen
sanguineo, electrélitos como el sodio, potasio, calcio, cloro, magnesio y fosforo, la
osmolaridad sérica y el equilibrio acido-base. La renina es una enzima secretada
por las células yuxtaglomerulares del rifion, y tiene una importante funcion en la
regulacion de la presion arterial sistémica. Se produce cuando disminuye la presion
arterial y/o se detectan niveles bajos de sodio sérico, y sirve para fragmentar el
angiotensindgeno en angiotensina I, la cual a su vez se convierte en angiotensina
por accion de la enzima convertidora de angiotensina (ECA). La angiotensina Il tiene
una fuerte accién vasoconstrictora y al mismo tiempo estimula la secrecion de
aldosterona, una hormona importante en la regulacion de sodio. La eritropoyetina,
es el principal estimulo para la produccién de glébulos rojos, se sintetiza en los
rifones en respuesta a niveles bajos de oxigeno en la sangre. Ademas, el rifion
transforma la vitamina D en su metabolito activo que regula los niveles de fésforo y
calcio. Debido a todas las funciones que ejerce el rifion, el dafio de este érgano

tiene un fuerte impacto dentro de la salud del individuo.

1.2 Epidemiologia y factores de riesgo de la Enfermedad Renal Cronica
(ERC) y la Enfermedad Renal Cronica Terminal (ERCT)

La Enfermedad Renal Cronica (ERC) es un problema de salud publica a nivel
mundial, considerandose que afecta aproximadamente a un 10% de la poblacion
adulta en diferentes partes del mundo. (4) En USA la prevalencia de la ERCT esta
en aumento. (4) Es una enfermedad con alto costo monetario sobre los sistemas de
salud, estimandose en USA el costo del programa de ERCT en 2008
aproximadamente $39.46 billones de ddlares. (5) Sin embargo, a pesar de la
magnitud de recursos erogados en el tratamiento de la ERCT y la mejoria
considerable en la calidad de vida con la terapia dialitica, estos pacientes contindan
sufriendo una mortalidad significativa y morbilidad, asi como disminucién en su

calidad de vida.



Este fenomeno ocurre de forma similar en todo el mundo, en México también
se ha demostrado un incremento importante en la prevalencia e incidencia de la
ERC. En el afio 2010 Méndez Duran publicé un andlisis retrospectivo, reportando
una incidencia de 377 casos por millén de habitantes y la prevalencia en 1 142, de
los cuales 52mil estan en algun programa de método sustitutivo renal, y el 80% son
atendidos en hospitales de Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), el sistema
del seguro social también incluye al Instituto de Seguridad y Servicios Sociales para
los Trabajadores del Estado (ISSSTE), Petréleos Mexicanos (PEMEX), Fuerzas
Armadas y Marina, finalmente las personas con menor poder adquisitivo y aquellas
viviendo en estado de pobreza (57% de la poblacién), sélo tiene acceso a los
servicios médicos béasicos de la Secretaria de Salud (6).

La diabetes mellitus ocupa el primer lugar entre las causas de enfermedad renal
cronica en México. De acuerdo con diversos estudios, en el afio 2009 el dafio renal
ocupod en el IMSS el tercer lugar en el gasto por padecimientos, con una inversion
de 4,712 millones de pesos en tan solo 4% de los derechohabientes, lo que

representa un incremento de 27% con respecto al 2005.

Lamentablemente no existen datos nacionales amplios sobre la epidemiologia de
la ERCT, lo que hace dificil un andlisis global (6), se desconoce la prevalencia de
pacientes en terapia de remplazo renal (TRR) en México ya que no existe un registro
nacional de los programas de ERC y TRR. En nuestro pais, como en otros, gran
parte de la informacion sobre la epidemiologia de la ERC proviene de
extrapolaciones del nimero de casos conocidos de pacientes en TRR. La mayoria
de los datos estadisticos se obtienen de las compafias que producen suministros
para la dialisis o medicamentos y de asociaciones o instituciones como la Fundacion
Mexicana del Rifién, por lo que carecemos de datos sustentados en evidencia
cientifica y sin sesgos comerciales. Los principales proveedores de terapia dialitica
en el pais son Fresenius, Baxter y Pisa, que tienen convenios con las instituciones

publicas. (6)



1.3 Etiologia de la ERC

Las causas de ERC son diversas, y se pueden agrupar en enfermedades
vasculares, enfermedades glomerulares primarias, enfermedades glomerulares
secundarias, enfermedades tubulointersticiales y uropatias obstructivas. Hace
varios afios la causa mas comun de ERC eran los cambios glomerulares referidos
como glomerulonefritis. Hoy en dia, la disminucién en la mortalidad de los pacientes
con diabetes mellitus (DM) e hipertension arterial sistémica (HAS) ha permitido que
dichas enfermedades evolucionen a complicaciones como la ERC, y han sustituido
a las glomerulonefritis como las causas mas frecuentes de enfermedad renal. Esto
también ha incrementado la edad de la poblacion a la que se le diagnéstica ERCT.
México tiene una de las prevalecias mas elevadas de diabetes mellitus a nivel
mundial, y se estima que en los siguientes 30 afios aumentara en un 250%. En 2005
la prevalencia reportada era de aproximadamente el 25% en la poblacion general
entre 25y 40 afos de edad. Asimismo, existen otras enfermedades de tipo genético
que representan un pequefio componente de las causas de ERC, siendo entre éstas
la mas comun la enfermedad renal poliquistica. La ERC es el resultado de una
pérdida progresiva de la estructura renal con disminucién del filtrado glomerular
secundaria a diversos procesos etioldgicos, y evoluciona desde alteraciones
bioguimicas hasta un sindrome clinico con repercusién multiorganica llamado
uremia. La pérdida funcional del tejido renal tiene como consecuencia una
hipertrofia compensatoria de las nefronas sobrevivientes para intentar mantener la
TFG dentro de lo normal. Este proceso es mediado por moléculas vasoactivas,
proinflamatorias y factores de crecimiento, los cuales conducen a los glomérulos a
un estado de hiperfiltracibn adaptativo. Dicha hiperfiltracion es un cambio con
beneficios a corto plazo que logra mantener la depuracién necesaria de las
sustancias toxicas; no obstante, se cree que a largo plazo es la causa del deterioro
renal progresivo que lleva a la ERC. La TFG disminuye por tres causas principales:
1) pérdida del nimero de nefronas por algin insulto al tejido renal, 2) disminucién
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de la TFG de cada nefrona sin descenso del numero total de unidades funcionales,
y 3) un proceso combinado con pérdida del nimero y disminucién de la funcién de
las nefronas. En etapas tempranas de la ERC, el rifidn puede compensar el dafio
manteniendo una TFG aumentada de tal manera que se logre una adecuada
depuracion de sustancias. No es hasta que hay una pérdida de al menos 50% de
la funcion renal que pueden detectarse incrementos en plasma de urea y creatinina.
Debido a lo anterior, cuando se diagnéstica la ERC ya hay un dafio crénico
importante de las nefronas dado durante un periodo de tiempo extenso. Cuando la
funcién renal se encuentra gravemente deteriorada con una TFG menor del 5-10%,
el paciente no puede subsistir sin ayuda de las TRR. El sindrome urémico puede
originarse por la acumulacion de productos del metabolismo de proteinas y/o por
alteraciones subsecuentes a la pérdida de la funcién renal. Cuando se presenta en
pacientes con ERC, el sindrome urémico representa la manifestacion del deterioro
funcional de mdltiples sistemas organicos secundario a la disfuncion renal. Este
cuadro recibe el nombre de sindrome urémico porque anteriormente se creia que
todas las manifestaciones eran reflejo de la acumulacion de urea en sangre. Hoy en
dia se sabe que hay diversas sustancias toxicas que intervienen en el cuadro florido
de esta enfermedad, asi como, en algunas de sus complicaciones. Algunos
ejemplos son: la homocisteina, ampliamente implicada en el desarrollo de la
enfermedad cardiovascular en estos pacientes; las guanidinas, que tienen accién
neurotéxica; y la 3 2 microglobulina, principal agente en la amiloidosis secundaria a
ERC. Ademéas de la acumulacion de toxinas, hay una serie de alteraciones
metabolicas y enddcrinas que también tienen una repercusion importante en el
paciente. La deficiencia en la secrecidén de eritropoyetina eventualmente produce
anemia: hay una disminucién progresiva del hematocrito una vez que la TFG cae
por debajo de 60ml/min/1.73m2. El paciente con ERC también tiene un riesgo
elevado de presentar desnutricion calérico-proteica: ademas de la restriccion en la
ingesta de proteinas, la desnutricion también es consecuencia de un catabolismo
proteico aumentado, ya sea inducido por la enfermedad subyacente como la

diabetes o por el tratamiento de dialisis.
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Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de morbimortalidad en
los pacientes con ERC. En 1998, Foley et al encontraron que los pacientes con
ERCT tienen un riesgo 30 veces mayor de morir por enfermedad cardiovascular;
este riesgo es 65 veces mayor en pacientes entre 45 y 54 afios de edad, y 500
veces mayor en pacientes mas jovenes. Este riesgo no solamente es atribuible al
proceso patolégico subyacente como la DM y la hipertension arterial, conocidos
factores de riesgo de enfermedad cardiovascular, sino también a la correlacion que
existe entre uremia y aterosclerosis acelerada. Como muestra el Cuadro 1, en la
ERC es frecuente encontrar factores de riesgo cardiovasculares tradicionales como
hipertension arterial, dislipidemias, edad avanzada, DM y tabaquismo. Por otra
parte, en la uremia hay una disminucion en la excrecion de citocinas, las cuales
producen un estado cronico inflamatorio. Esto, aunado al incremento de
homocisteina y a la acumulacién de productos finales de la glucosilacion, genera
disfuncién endotelial y estrés oxidativo, lo que explica el elevado riesgo de
mortalidad cardiovascular que presentan los pacientes con ERC.

1.4 Definicion y estadificacion de la Enfermedad renal crénica (ERC)

En 2002, se publican las guias de la Iniciativa para la calidad de los resultados
de la insuficiencia renal ("Kidney Disease Outcomes Quality Initiative, KDOQI") de
la Fundacion Nacional del Rifién (National Kidney Foundation, NFK) propuso una
definicién y esquema de clasificacion para al ERC (4) y desde entonces ha sido
ampliamente adoptada por dentro y fuera de los Estados Unidos (USA). Por lo que
facilité la estandarizacion de una terminologia que previamente era ambigua y
confusa, la ERC ahora se define con base en el dafio renal y/o funcién renal
disminuida de una duracion igual o mayor a tres meses, caracterizado por
anormalidades estructurales o funcionales, con o sin descenso de la Tasa de

Filtraciébn Glomerular (TFG) a menos de 60ml/min/ 1.73m2.

Estadificaron 5 etapas en la evolucion de la enfermedad cronica renal, las cuales se

basan en la presencia de dafio estructural y/o la disminucion de la tasa de filtracién
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glomerular. El dafio renal puede confirmarse a través de una variedad de métodos,
incluyendo evidencia histolégica de enfermedad renal, anormalidades en la
composicién de la sangre y orina, o hallazgos anormales en los estudios de imagen.
La proteinuria es el indicador mas frecuente y temprano de dafio renal. Debido a la
compleja relacion entre la hipertension y enfermedad renal asociada a la
incertidumbre sobre cual de las dos enfermedades se desarrolla primero, desde el
punto de vista de la definicion, la hipertension por si misma no puede tomarse como

un indicador suficiente del dafio renal.

Un obstéculo en la clasificacion y reconocimiento de la ERC ha sido el uso en la
clinica de niveles de creatinina sérica tomados como marcador de la funcion renal,
y la frecuente tendencia de ignorar elevaciones leves en la creatinina sérica como
no significativas clinicamente, y por lo tanto subestimar sistematicamente la
severidad de la ERC incluso cuando la enfermedad esté bien reconocida. El uso de
niveles aislados de creatinina como medida de la funcion renal est4 cargado de
limitaciones. El grado de elevacion de creatinina sérica depende no Unicamente de
la disminucién de la TFG sino también en la tasa de generacion de creatinina que
varia substancialmente con variables tales como la edad, raza, género y dieta. Por
lo que no sorprende que el uso de la medicién de creatinina como herramienta de
tamizaje de etapas iniciales de la ERC carezca de sensibilidad como prueba
diagnéstica y sus resultados deriven en una estadificacion errénea. Para evitar esto,
la funcion renal debe ser cuantificada con la medicion de la TFG o su estimacion, y
dado que la TFG absoluta se espera que varie con la superficie corporal (SC),
comunmente se estima tomando tradicionalmente 1.73m2 de SC. En la préactica
clinica la valoracion de la TFG es més accesible y confiable utilizando ecuaciones
de estimacion, tales como la ecuacion de Cockcroft-Gault, o la ecuacion del Estudio
de Modificacion de la Dieta en la Enfermedad Renal (MDRD). La ecuacion de
Cockcroft-Gault calcula el aclaramiento de creatinina no ajustado, utilizando la
creatinina sérica, edad, género y peso corporal, la formula se desarroll6 en 1976 de
una muestra de 249 hombres y usa un factor de ajuste empirico para las mujeres,

basado tedricamente en un 15% menor masa muscular con respecto a los varones.
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La ecuacion tiende a sobreestimar la funcidén renal en sujetos que se encuentran
edematosos u obesos y subestima la funcion renal en los ancianos. La ecuacion
MDRD modificada se desarrollé con 1628 sujetos enrolados en el estudio, (4) estima
la TFG ajustada al area de superficie corporal y se calcula a partir de datos de la
creatinina sérica, edad, raza y género. Aunque es matematicamente complicada
puede calcularse con la asistencia de una computadora o varios sitios web (ej.

www.nephron.com, www.kidney.org/professionals/KDOOI).

1.5 Alternativas terapéuticas de la IRCT: tipos de didlisis, trasplante

La Terapia de Reemplazo Renal (TRR) ha tenido un crecimiento exponencial
en los ultimos afos, generando un desafio econdmico para los sistemas de salud
en paises en desarrollo como el nuestro. En América Latina, la incidencia y
prevalencia de la TRR aumenta cada afio, sin embargo, no todos los pacientes
diagnosticados con ERCT tienen acceso a ella. El Registro latinoamericano de
dialisis y trasplante renal, (7)que recolecté datos de veinte paises, incluido México,
reportd un incremento de la prevalencia de la TRR de 119 pacientes por millén de
poblacion (pmp) en 1991 a 478.2pmp en 2005. El 57% de los pacientes estan en
hemodidlisis (HD), 23% en dialisis peritoneal (DP) y 20% cuentan con un trasplante

renal (TR) funcional.

Para 2007 México continuaba siendo el pais con mayor nimero proporcional
de pacientes en DP que en el resto del mundo. (6) En los 1990"s 91% de pacientes

con ERCT se encontraban en DP, mas de una década después se redujo a 86%.
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1.5.1 Didlisis peritoneal (DP)

La DP se realiz6 por primera vez en la década de los 20 en Alemania; sin
embargo, no fue hasta principios de los afios 60 cuando se comenz0 a usar para el
tratamiento cronico de pacientes con ERCT, volviéndose una terapia comuan en los
70. El mayor avance de la DP ocurri6 en 1977, cuando Moncrief y Popovich
desarrollaron la DP continua ambulatoria (DPCA) (Popovich, 1977). Su relativa
simplicidad, bajo costo y la facilidad con que puede realizarla el paciente en casa
han contribuido a la gran popularidad de esta modalidad de dialisis. Para la década
de los 80, ya se habia convertido en la principal modalidad de TRR en muchos
paises, incluidos Canadé, Reino Unido y Estados Unidos, pero en los afios 90, con
el aumento de la disponibilidad de la hemodidlisis, disminuy6 su uso. Actualmente,
se estima que mas de 120 mil pacientes en el mundo se encuentran en didlisis
peritoneal, lo que corresponde al 8% de todos los pacientes con ERC . La DP
cumple la finalidad de remover tanto solutos como fluido del paciente urémico. Este
sistema consta de una bolsa que contiene el liquido de dialisis conectada a un
catéter a través del cual se introduce el liquido a la cavidad abdominal. La didlisis
se lleva a cabo dentro del abdomen, a través de la membrana peritoneal, y
posteriormente el liquido con los desechos drena a una bolsa de salida. El peritoneo
es la membrana serosa mas grande del cuerpo, con un area de 1 a 2m2 en los
adultos y estad abundantemente vascularizado. Estd compuesto por una capa de
células mesoteliales sobre una membrana basal, el intersticio y los capilares
peritoneales. El transporte de sustancias y liquido a través del peritoneo ocurre
mediante un sistema de poros en los capilares peritoneales, los cuales estan
distribuidos de una manera particular que proporciona un area de intercambio
extensa. El liquido de dialisis tiene caracteristicas especiales que ocasionan que los
solutos de la sangre atraviesen por difusion los poros del peritoneo hacia la cavidad
peritoneal. Dicho movimiento es impulsado por las fuerzas oncoéticas de las
sustancias presentes en el liquido de didlisis, proceso que recibe el nombre de
ultrafiltracion por convencion. Duran te la dialisis hay un movimiento constante de

liguido de la cavidad peritoneal a la circulacion mediante los vasos linfaticos. La
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absorcion de liquido peritoneal se estima entre 1 a 2ml/min, es decir entre 250 y
500ml en una sesién de 4 horas, y el resultado es que tanto agua como solutos
regresan a la sangre, disminuyendo el efecto neto de la didlisis de depurar
sustancias y remover liquido del paciente urémico. Con el tiempo, el transporte
peritoneal se altera en los pacientes con DP debido a diversos factores. Los
episodios repetidos de peritonitis y especialmente la exposicion cronica a liquido de
dialisis con contenido de glucosa deterioran la

Membrana peritoneal. Conforme pasan los afos, hay un aumento gradual del
coeficiente de transferencia de masa (MTAC), que se refiere a la habilidad de la
membrana de transportar un soluto, asi como, del grado de equilibrio de creatinina
en el liquido de didlisis y el plasma (D/PCr). Estos cambios funcionales se asocian
a alteraciones patolégicas como pérdida del mesotelio, engrosamiento de la matriz,
hialinosis, obliteraciébn de las vénulas postcapilares y neoangiogénesis en la
membrana peritoneal. El aumento neto de la vascularidad peritoneal resulta en un
incremento del transporte de solutos, pero con disminucién de la capacidad de
ultrafiltracién hasta que se vuelve insuficiente en los casos méas severos. Estos
cambios no ocurren de igual manera en todos los pacientes; hay evidencia de que
los liquidos de dialisis que contienen icodextrina en vez de glucosa pueden prevenir
el deterioro acelerado del peritoneo. La DP en los pacientes con ERC es un proceso
cronico, por lo que conviene utilizar un catéter flexible de silicon que induce una
reaccion a cuerpo extrafio minima, con uno o dos manguitos que anclan el catéter
y previenen infecciones por via ascendente. El catéter se coloca en un tunel
subcutaneo en la pared abdominal de modo que estimula el crecimiento de células
a su alrededor para formar una barrera contra la infeccién. En la punta interna,
cuenta con varios orificios que facilitan el movimiento de liquido y solutos. Existen
diferentes variedades de catéteres; sin embargo, todos ellos tienen una vida media
de 85-90% al afilo y una tasa similar de complicaciones. Existen diferentes
modalidades de DP, siendo la didlisis peritoneal continua ambulatoria (DPCA) y la
DP automatizada o ciclada (DPA) las mayormente utilizadas. La DPCA es muy

popular debido a que es un procedimiento sencillo que el paciente puede realizar
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facilmente en su domicilio tras un entrenamiento adecuado. Por lo general, se
realizan tres o cuatro recambios de 1.5 a 2.5L al dia, con una duracién de 4 a 6
horas durante el dia 'y 8 a 9 horas durante la noche. La bolsa de entrada y de salida
estan acopladas mediante un tubo en forma de "Y" que se conecta con el catéter,
lo que disminuye significativamente el riesgo de peritonitis asociado a la
manipulacion del paciente al conectar la bolsa de entrada al catéter. Desde la
década de los 80 se observé que la funcion renal residual se preserva mejor con la
DP que con la HD debido a una mejor estabilidad hemodinamica y a que no es
necesaria la exposicion a una membrana extracorpérea, entre otros factores. La
funcion renal residual juega un papel muy importante en la evolucion de los
pacientes en DP (Wang AY 2006), siendo un factor de prediccién de mortalidad
segun lo demostrado en cohortes. La funcion residual remueve toxinas urémicas y
contribuye a la depuracién de pequefios solutos, al mantenimiento del balance
hidrico y al control del fésforo. Su deterioro se asocia a calcificacion valvular e
hipertrofia cardiaca en los pacientes en didlisis, y la hipertension arterial se vuelve
mas dificil de controlar. Asimismo, contribuye significativamente a la anemia,

inflamacion y malnutricion en pacientes en didlisis.
1.5.2 Hemodidlisis (HD)

La hemodialisis surgi6 a partir de que, en 1854, Thomas Graham
experimentd colocando una membrana de tejido vesical entre un objeto con forma
de campana que contenia orina que flotaba libremente y un recipiente con agua
destilada que se encontraba debajo del primero. Después de dejarlo en reposo
durante varias horas, calenté lo que solia ser agua destilada hasta su total
evaporacion, notando un residuo en el contenedor que consistia principalmente de
cloruro de sodio y urea. Graham acuiio el término dialisis al proceso de separar
sustancias con una membrana semipermeable. En 1912 en el hospital Johns
Hopkins Abel, Turner y Rowntree crearon la primera maquina hemodializadora. El
reto mas grande al que se enfrentaron fue que la sangre tendia a coagularse en los

tubos del aparato, asi que emplearon la hirudina, un anticoagulante obtenido de
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sanguijuelas. En 1943 el Dr. Willem Kaolff utilizé el procedimiento de dialisis para el
tratamiento de enfermedad renal aguda con una maquina dializadora que él habia
inventado. A pesar de que solamente uno de sus pacientes sobrevivid, Kolff refind
su maquina dializadora y viajé a los Estados Unidos, donde promovio el uso
terapéutico de la dialisis. El Dr. Nils Alwall sumo la presion hidrostatica negativa a
la maquina de hemodialisis para agregar el proceso de ultrafiltracién, importante
avance que permitié la eliminacion de agua ademas de las sustancias toxicas. En
1960, Cimino y Brescia introdujeron la fistula arteriovenosa como acceso vascular
cronico, que hoy en dia continua siendo el de eleccidon. La HD consiste en utilizar
un circuito extracorporeo para difundir sustancias por una membrana
semipermeable bidireccional. El procedimiento consiste en bombear sangre
heparinizada a un flujo de 300 a 500ml/min, mientras que el liquido de dialisis
también es impulsado por la maquina a contracorriente a una velocidad de 500 a
800ml/ min. El movimiento de sustancias de desecho se da por transporte pasivo
siguiendo un gradiente de concentracion. Son diversos los factores que intervienen
en la difusion de particulas a través de la membrana; algunos de éstos son la
diferencia entre la concentracién plasmatica y la concentraciéon del liquido de
dialisis, el area de superficie de la membrana semipermeable y el coeficiente de
difusion dela membrana. La difusion, la conveccion y la ultrafiltracién a través de
una membrana son propiedades integrales del procedimiento de dialisis. Difusion
se refiere al movimiento de solutos de un compartimento a otro dado por un
gradiente de concentracion. Este es el principal mecanismo por el cual se eliminan
moléculas durante la hemodialisis. El transporte convectivo es el mecanismo a
través del cual los solutos son eliminados por flujo. La ultrafiltracién se refiere a la
eliminaciébn de agua ejercida por una presion hidrostatica negativa. Los tres
componentes principales de la dialisis son: el dializador, el sistema de transporte y
la composicion del liquido de dialisis. El dializador consiste en un dispositivo de
plastico equipado con una membrana semipermeable (a través de la cual se
difunden las sustancias de desecho del plasma al liquido de dialisis), que tiene la

capacidad de circular la sangre y el liquido de didlisis a altos flujos. Este altimo se
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ajusta dependiendo de los niveles plasmaticos de electrolitos y azoados pre-dialisis.
Y el sistema de transporte consiste en una bomba de sangre, el circuito hemético,
el circuito del dializado y el acceso a didlisis. En las maquinas de dialisis actuales el
flujo sanguineo alcanza velocidades entre 250 y 500ml/min. La presion hidrostatica
negativa puede ser manipulada para conseguir el ultrafiltrado necesario,
dependiendo del exceso de volumen que se desea eliminar. El tamafio y la carga
de la molécula son caracteristicas fisicas importantes que influyen directamente en
su paso por la membrana semipermeable. Mientras menor sea el peso molecular
de una sustancia, su gradiente de difusion por la membrana aumenta. Si una
molécula tiene carga, entonces su comportamiento sera dictado por el equilibrio de
Donnan. Factores como un extenso acoplamiento de toxinas a proteinas
plasmaticas, o un volumen de distribucion amplio reducen la depuracion de
sustancias. La depuracién de moléculas con alto peso molecular se encuentra mas
relacionada a las propiedades del dializador, que a la propiedad fisica de la
molécula. Segun los compuestos estructurales que componen a las membranas de
didlisis, éstas se pueden dividir en membranas de celulosa, semisintéticas y
sintéticas. El uso de membranas de celulosa ha ido en declive debido a que activan
repetidamente anafilotoxinas cuando los compuestos del complemento se filtran.
Las membranas sintéticas se utilizan ahora con mayor frecuencia ya que tienen un
coeficiente de difusion mayor y son biocompatibles. Para la hemodialisis se requiere
establecer un acceso vascular que permita la entrada y salida de sangre. La
disposicion de un acceso en buenas condiciones, es decir, con buen
funcionamiento, confiere una mayor eficacia y una mejora en la calidad de vida de
los pacientes. Existen diferentes tipos de acceso: la fistula arteriovenosa (FAV), el
injerto y el catéter central. La FAV es una anastomosis que se realiza entre una
arteria y una vena que se encuentran en proximidad. El sitio mas comunmente
empleado es en la muiieca donde la vena cefalica se conecta a la arteria radial;
otras alternativas son la fistula braquiocefélica y la braquiobasilica. En algunos
pacientes no es posible realizar una FAV, por lo que se han desarrollado diferentes

tipos de injertos para establecer una conexién entre una arteria y una vena. De todos
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los injertos disponibles los que se utilizan con mayor frecuencia son los puentes
sintéticos hechos de politetrafluoroetileno expandido (ePTFE). Estos fueron creados
en la década de los 70, y su conveniencia radica en que pueden ser colocados en
la mayoria de los pacientes, pueden ser utilizados semanas después de su
colocacion y son relativamente faciles de canular. En la ERC, la HD debe ser
iniciada cuando todavia existe un nivel de funcion renal residual capaz de evitar que
haya uremia manifiesta. Los criterios que manejan las guias de los EUA son
depuracion de creatinina de 15ml/min y 10ml/min, y concentraciones séricas de
creatinina de 6mg/dl y 8 mg/dl, para diabéticos y no diabéticos, respectivamente. La
HD puede iniciarse en etapas anteriores si hay signos y sintomas de ERC
incorregibles, como nausea, vomito, pérdida de peso, asterixis, sindrome de piernas
inquietas, insuficiencia cardiaca congestiva irretractable o hiperkalemia.
Actualmente, las técnicas de HD con un régimen de 5 horas/ 3 veces por semana,
solamente alcanzan una depuracion equivalente a 20ml/min en un individuo de
70kg. Se reconocen distintas modalidades de HD, las cuales dependen de las
caracteristicas de los elementos estructurales que componen el sistema
extracorporeo de dialisis, de la ubicacion, del tipo de mecanismo de transporte de
agua y solutos predominante, y del nimero de procedimientos semanales. La
eleccion de la modalidad de HD debe realizarse en funcion de las caracteristicas
del paciente (edad, superficie corporal, patologia comdrbida, acceso vascular,
evolucion clinica y situacion respecto al trasplante). En la HD de bajo flujo se utiliza
una membrana de baja permeabilidad hidraulica y poros de tamafio pequefio. La
depuracion se realiza por mecanismo difusivo. No depura las moléculas de alto peso
molecular y lo hace de manera insuficiente con las moléculas de mediano peso. En
la HD de alto flujo el tamafio de los poros es mayor pues se utilizan membranas de
alta permeabilidad que mejoran la depuracion de moléculas de peso molecular
mediano. El transporte sigue siendo por difusion y existe un mayor transporte
convectivo que en la modalidad anterior. En la HD de alto flujo es de especial
importancia contar con un liquido de dialisis puro y estéril, ya que casi siempre se

producira cierto grado de retrofiltracién. Por ultimo, la hemodiafiltracién utiliza
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mecanismos de difusion y conveccion, por lo que precisa de membranas de alta
permeabilidad, eficiencia y flujo, monitores complejos con estricto control de la
ultrafiltracién y elevada pureza del liquido de didlisis depura de forma muy eficiente

moléculas de bajo y mediano peso molecular, no hay retrofiltracion.
1.5.3 Trasplante renal (TR)

El trasplante renal constituye actualmente el tratamiento de eleccion en la
enfermedad renal terminal (8) El trasplante renal consiste en colocar el rifién de otra
persona en el cuerpo de un paciente mediante cirugia. El rifidn trasplantado se
coloca en el interior de la parte baja del abdomen, y generalmente se conectan la
arteria y vena renales del injerto a la arteria iliaca externa y la vena iliaca del
paciente, respectivamente. Asi, la sangre del paciente fluye a través del rifion
trasplantado y éste comienza a realizar sus funciones como producir orina, secretar

eritropoyetina, etcétera.

Los antecedentes de los primeros trasplantes renales se remontan al cirujano
francés Alexis Carrel, quien con Guthrie describe en 1902 la técnica quirdrgica de
las anastomosis vasculares de los 6rganos. En 1906, M. Jaboulay y E. Unger en
1910 describen la técnica del trasplante renal y los fenbmenos inmunoldgicos que
ocurren durante el mismo. Voronoy, cirujano soviético realiza en 1933 el primer
trasplante renal, Gorer en 1937 identifica los antigenos de histocompatibilidad y
sugiere que los antigenos presentes en el injerto pero ausentes en el huésped eran
capaces de destruir el trasplante. Los primeros intentos hasta éste momento
tuvieron muy bajo éxito y supervivencia del injerto, con conocimientos rudimentarios
del sistema inmune, en 1944 Medawar establece que el rechazo es un mecanismo
inmunoldgico. Dausett y Amos en 1952 demuestran la presencia de antigenos de
histocompatibilidad en la superficie de leucocitos permitiendo la tipificacién de los
tejidos. En 1954 Murray y Merrill realizaron el primer trasplante en gemelos
idénticos, el organo funciono inmediatamente, el receptor sobrevivié durante 9 afnos,

cuando el injerto sufrié de glomerulonefritis recurrente y dejo de funcionar (9) Félix
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Rapaport en 1960 describe los acontecimientos inmunoldgicos que tienen lugar

cuando un tejido es trasplantado de un individuo a otro.

En México se tiene el antecedente en 1963 se realiza el primer trasplante
renal en México, por los doctores Dr. Federico Ortiz Quezada, Dr. Manuel Quijano
y Dr. Gilberto Flores, con una sobrevida de 6 afios, realizado en el Centro Médico
Nacional del Instituto Mexicano del Seguro Social. En 1971 Inician el programa de
Trasplante renal, en el Instituto Nacional de Nutricién “Dr. Salvador Zubiran”, los
doctores Federico Chavez-Pedn, Manuel Campuzano y José Luis Bravo. Para 1973
Inicia el programa de Trasplante renal en nifios conducido por el Dr. Octavio Ruiz
Separe y el Dr. Samuel Zaltzman en el IMAN, asi en 1975 el Dr. Octavio Ruiz Separe
inicia el programa de trasplante renal en el Hospital Central Militar y en la medicina
privada. Por udltimo en 1976 el Dr. Javier Castellanos inicia el programa de

Trasplantes en el Hospital 20 de Noviembre del ISSSTE, en la Ciudad de México.

En el Hospital General del Estado de Sonora existe el programa de trasplante

renal desde 1982, realizadndose el 21 de octubre de ese afio el primer trasplante.

El trasplante renal es la Unica modalidad de TRR que realmente previene el
desarrollo de uremia. Pero, desgraciadamente, no todos los pacientes con ERC son
candidatos a trasplante renal. La evaluacion de los candidatos a trasplante renal
minimiza la morbilidad y mortalidad, al igual que mejora la calidad de vida. Hay
varios estudios que demuestran una sobrevida mayor de los pacientes después de
un trasplante renal comparandolos con aquellos en dialisis. Sin embargo, es
necesaria una evaluacion exhaustiva de los candidatos con el fin de maximizar los
recursos econémicos y humanos. Proteger a los donadores vivos es de fundamental
importancia, asi como, no desperdiciar los pocos rifiones de donadores cadaveéricos
en un receptor mal evaluado que muere poco después de la cirugia. Dada la
importancia de seleccionar bien a un candidato para trasplante, se han desarrollado
varias guias para la evaluacion y la seleccion de los pacientes. Existen varios

estudios que sugieren que la sobrevida de los pacientes trasplantados es mayor en
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los que previamente no utilizaron didlisis como TRR. Azar et al. (Azar, 2007)
observaron que los mejores resultados se obtenian en los pacientes que eran
trasplantados de forma temprana. Por normativa, se acepta que no debe
trasplantarse a ningan paciente que no tenga manifestaciones asociadas a la uremia
0 que tenga una tasa de filtracion glomerular por arriba de 20ml/min. Sin embargo,
la evaluacion de un candidato a trasplante muchas veces toma varios meses, por lo
que no debe demorarse el momento de referencia de un paciente para su
evaluacion. Cuando la enfermedad renal continia progresando o el paciente tiene
una TFG de 30ml/min o menor, generalmente se considera que el paciente debe
ser referido. Son multiples las indicaciones de trasplante renal. La mayoria se lleva
a cabo para pacientes con glomerulonefritis, diabetes mellitus e hipertension, que
son las tres causas mas comunes de ERC. Otras patologias por las cuales se lleva
a cabo un trasplante son enfermedades glomerulares, rifiones poliquistica,
enfermedades congénitas, enfermedades tubulointersticiales, vasculares, neoplasia
renal y falla de injerto previo. Las contraindicaciones para el trasplante renal
incluyen: 1) receptor con esperanza de vida menor a dos afios; 2) condiciones que
ponen en peligro la vida, como infecciones, cancer, enfermedad cardiovascular no
controlada, falta de apego al tratamiento y enfermedad psiquiatrica grave; y 3) la
edad no es una contraindicacién absoluta para un trasplante, sin embargo, en la
poblacién afiosa se deben tomar en consideracién un nimero mayor de variables
porque la condicién general de los pacientes y sus enfermedades concomitantes
impactaran importantemente sobre la calidad de vida del trasplante y su
sobrevivencia. Es necesario valorar al receptor a través de una historia clinica y una
exploracién fisica detalladas, las cuales deberan realizarse por un equipo
multidisciplinario de especialistas que incluye dentistas, trabajadores sociales y
laborales, cardi6logos, ginecologos, psiquiatras y nefrdlogos. Los pacientes con
diabetes ademas deberan ser valorados por urélogos, gastroenterélogos y cirujanos
vasculares. Los estudios necesarios para la evaluacién completa de los pacientes
incluyen immunotipificacion de HLA, biometria hematica, quimica sanguinea,

tiempos de coagulacion, EGO, perfil viral, hemocultivos, electrocardiograma,
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ecocardiograma, radiografia de torax y, en pacientes mayores de 50 afios,
colonoscopia. Un receptor puede aceptar el rifion de un donador vivo o uno muerto,
aunque los que se utilizan con mayor frecuencia son los segundos. Los criterios de
inclusion para un donador cadavérico incluyen diagndéstico de muerte cerebral (de
preferencia con actividad cardiaca), edad entre 3 y 65 afios, compatibilidad de grupo
sanguineo sin evidencia de enfermedades cronicas, malignidad, infecciones activas
y sin historia de uso de drogas intravenosas y prostitucion. Los donadores vivos
presentan un problema ético mayor, ya que también presentan complicaciones y se
someten a un riesgo quirdrgico. Existe la preocupacion de que los donadores
nefrectomizados desarrollen enfermedad renal crénica y muerte prematura. La
uninefrectomia tiene como consecuencia cambios compensatorios renales: la TFG
y el flujo sanguineo renal aumentan en 70% durante los primeros siete dias después
de la donacion, cambios hemodinamicos que podrian ser deletéreos para la funciéon
renal a largo plazo. En un estudio donde se evaluaron a 86 donadores vivos
relacionados durante 3 afios se encontr6 que 54.6% de ellos presentaron
complicaciones, siendo la hipertension la méas frecuentemente (diagnosticada en el
37.5%). El 5% presentdé complicaciones graves, hubo incremento en niveles de
creatinina en 6.9% de los casos y el 9.3% de ellos requirié de antidepresivos por
manifestaciones de depresidn severa (Azar, Nakhjavani, Tarzamni et al., 2007). No
obstante, otros estudios que solamente valoraron la sobrevida de pacientes con
uninefrectomias por trauma no han encontrado diferencias en cuanto a mortalidad
comparandolos con la poblacion general (Narkun-Burgess, Nolan, Norman et al.,
1993). En la préactica del trasplante hay un compromiso con el donador, y debe
llevarse a cabo un esfuerzo que proteja sus intereses y su salud. Aun queda la
responsabilidad de contestar algunas de las preguntas en cuanto a la seguridad a
largo plazo de los donadores renales y las consecuencias de tener tejido renal

disminuido.
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1.6 Medicamentos inmunosupresores utilizados en el trasplante renal

Los primeros intentos de suprimir el progreso del rechazo se realizaron en
los afilos 50 administrando radiacion corporal total en dosis subletales combinado
con cortisona, intentos fallidos, de los cuales Unicamente se obtuvo éxito en
gemelos no idénticos. Continuaron los esfuerzos para encontrar una forma mas
efectiva de evitar el rechazo del injerto, y en 1959 se dio uno de los primeros pasos
mas alentadores con la investigacion de dos hematoélogos de la escuela de medicina
de la Universidad de Tufts, Robert Schwartz y William Dameshek en la que
reportaron que el uso de 6-mercaptopurina (utilizada para el tratamiento de
Leucemia Linfocitica aguda) suprimia el sistema inmune de conejos, se experimento
con varios farmacos, formulaciones variantes de la 6- MP se utilizaron en estudio
con perros trasplantados renales, siendo soélo la azatioprina, el medicamento que
demostré la supervivencia a largo plazo aunque en un numero pequefio de
animales. Estas observaciones condujeron al primer estudio clinico en humanos con
azatioprina en 1962 (10) en los pacientes con azatioprina combinada con
corticosteroide las tasas de supervivencia a un afio estaban en el rango de 40-50%
una mejoria enorme con respecto a los resultados en animales. En principios de los
ochentas se introdujo la ciclosporina la cual incrementé la tasa de supervivencia a

un afo desde 70% a mas de 80%.

La terapia combinada de inmunosupresion se introdujo desde 1995 y ha
probado disminuir significativamente las tasas de rechazo agudo. Las terapias de
induccion con varios anticuerpos anti linfocito también reducen la tasa e intensidad
de rechazo agudo y la posibilidad de prevenir el rechazo cronico. (11) Todos los
medicamentos inmunosupresores tienen efectos adversos especificos vy
contribuyen aditivamente a un estado general de inmunosupresion, lo cual conduce
a un aumento del riesgo de infecciones, y varias condiciones malignas especificas.

(11) También se postula un probable aumento del riesgo cardiovascular.
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1.7 Estadisticas nacionales e internacionales de trasplantes renales y los

factores de riesgo.

El trasplante renal de donador vivo relacionado es la mejor opcién de TRR en
pacientes con ERCT. La sobrevida media del injerto de donador cadavéricoa 1y 5
afos es del 88% y 63%, respectivamente; mientras que de donador vivo es de 94%
y 76%, respectivamente. Las infecciones han dejado de ser la causa mas comun de
muerte en receptores de rifidbn, cobrando mayor importancia los eventos
cardiovasculares que actualmente representan la causa de mortalidad mas alta,
especialmente en pacientes diabéticos. Durante 2007, en nuestro pais se llevaron
a cabo alrededor de 2,029 trasplantes de rifibn, namero aun por debajo de lo
deseable. No obstante, México ya cuenta con los adelantos y los medicamentos de
punta, lo que permitiria obtener mejores resultados para acercarnos a paises de
primer nivel en esta materia. Como muestra de un dato comparativo, en México
existen 5 donadores por millébn de habitantes, mientras que Espafia cuenta con 49
donadores por millén de habitantes. De acuerdo a los datos del Centro Nacional de
Trasplantes, existen en lista de espera nacional 4,793 pacientes por trasplante de
rifion, que estos a su vez representan el 45.6% del total de pacientes en lista de

espera activos por érgano/tejido.
1.8 Factores de riesgo mas frecuentes de pérdida del injerto

Aunque hay una variedad compleja de factores de que afectan los resultados
del trasplante renal, es de gran utilidad considerar dos tipos basicos de fracaso:

inmunoldgico y no inmunoldgico.

Las tasas de fracaso inmunoldgico dependen de las diferencias antigénicas e
inmunitarias entre el donador y receptor. Cerca del 40% de los fracasos son

inmunoldgicos y se presentan durante el primer afio del trasplante.

A pesar de las mejoras significativas en la supervivencia al injerto renal afio (12), la

tasa de pérdida crénica del injerto después del primer afio sigue siendo considerable
25



y puede no haber mejorado en la dltima década. A modo de ejemplo, un estudio de
2004 que analizaron primeros trasplantes renales realizados entre 1995 y 2000
encontré que, a pesar de una reduccién en las tasas de rechazo agudo, no hubo
mejoria en los ultimos 10 afios en la supervivencia del injerto a largo plazo (13). A
pesar de ello, la tasa de disminucién de la funcion del injerto renal parece haberse
desacelerado (14), lo que sugiere que la mejora de los resultados en relacion a la

supervivencia del injerto a largo plazo son posibles.

Las tasas de supervivencia del aloinjerto también varian entre los diferentes grupos
étnicos (15). Esto puede explicarse en parte por la presencia de un numero
desproporcionadamente elevado de factores de riesgo en ciertas poblaciones de
pacientes y las diferencias en el acceso a la asistencia sanitaria (16)
El riesgo de pérdida del injerto tradicionalmente se ha dividido en un periodo
temprano de alto riesgo y un periodo posterior de bajo riesgo constante (17). Una
mejora importante en la supervivencia del injerto renal en los ultimos 20 afios ha

sido la eliminaciobn relativa del periodo de riesgo temprano.

Se han mostrado un nimero de factores para influir en la supervivencia del injerto
a corto plazo. Estos incluyen la funcién retardada del injerto, los anticuerpos HLA,
tipo de donante de rifién, enfermedad de donantes, los factores del centro médico,

y otros factores.

La presencia de la funcion retardada del injerto tiene un impacto adverso sobre la
supervivencia del injerto a corto y largo plazo. En un estudio de centro Unico de 518
pacientes, el analisis multivariado reveld que la funcion retardada del injerto fue el
factor principal que subyace a la supervivencia renal al afio (18), en comparacion,
el rechazo agudo, compatibilidad HLA, el grado de sensibilizacion y re-trasplante no
lo hicieron significativamente afectar a la supervivencia a corto plazo.
El sistema HLA esta integrado por un conjunto de genes que codifican ara los
antigenos HLA, los que estan integrados en tres clases: clase I: A, B, C. Clase II:

DR, DQ, DP y Clase Ill: C4A, C4B, BF C2.
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La tipificacion de este sistema es de gran utilidad para seleccionar el donador,
considerandose que los sistemas HLA-B y el HLA-DR son los mas importantes en
la supervivencia tardia del trasplante renal. La compatibilidad de los antigenos HLA
reduce la aparicion de rechazo. Las mejores tasas de supervivencia se han logrado
mediante rifilones de hermanos HLA idénticos, de estos trasplantes, el 75% estaran
funcionales aun después de 10afios. Los trasplantes entre donadores y receptores
que comparten 1 haplotipo HLA tienen buenos resultados y aproximadamente el

60% seran funcionales a los 10 afnos.

En los trasplantes donde hay desigualdad del sistema HLA el prondstico es
pobre y la supervivencia es corta, tal como ocurre con los injertos provenientes de
donador cadavérico. El grupo de sangre ABO, es una barrera importante que
también obliga a seguir las mismas reglas que se emplean en la transfusion
sanguinea, por lo que siempre se escogera como donador a quien comparta el
mismo grupo sanguineo, aunque en la practica es factible, realizar trasplantes con
diferente tipo de sangre gracias a la plasmaféresis, inmunoabsorcién e

inmunosupresion. (19)

Algunos datos sugieren que la presencia de anticuerpos HLA se asocia con
un mayor riesgo de pérdida precoz del injerto. Sobre la base de datos de casi 5.000
pacientes, la frecuencia de anticuerpos HLA fue de 21 por ciento entre los
receptores de trasplante renal (20). Mas de 2.000 pacientes fueron seguidos
prospectivamente, con 91 injertos fallando y 34 muertes. El riesgo de fracaso del
injerto al afio fue significativamente mayor entre aquellos con anticuerpos HLA (6,6
frente a 3,3 por ciento), asi como entre los que desarrollaron estos anticuerpos de

novo (8,6 frente a 3 por ciento).

Ademas, dichos anticuerpos colocan a los pacientes en espera de trasplante en una
desventaja significativa, ya que su tiempo de espera para un aloinjerto es
marcadamente prolongado y que estan en mayor riesgo tanto de la funcion

retardada del injerto y rechazo en el periodo perioperatorio.
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Algunas caracteristicas del donador, como mayor edad, presencia de hipotension o
hipertension, diabetes, deterioro renal, donacion posterior a muerte cardiaca e
isquemia prolongada del injerto debido al retraso en el envio del injerto, influencian
la decision sobre cuando aceptar un 6rgano cadavérico o descartarlo. Por lo que
comparando los rifiones obtenidos de donadores cadavéricos con trasplantes
obtenidos de donadores vivos relacionados o no, se pueden obtener en condiciones
fisiolégicas Optimas con tiempos de isquemia méas cortos, lo cual conduce a

excelentes resultados, aun cuando las diferencias en HLA puedan ser mayores. (21)

Inmunosupresion insuficiente del paciente trasplantado por un protocolo
ineficaz o por abandono del tratamiento es uno de los factores predictivos més
importantes que influyen en la supervivencia prolongada del injerto y el éxito del
trasplante dependera del equilibrio entre la inmunosupresion suficiente que dificulte
el rechazo y mantenga niveles de inmunocompetencia que protejan al receptor de

las infecciones.

Las infecciones afectan hasta un 75% de los receptores dentro del primer
afio pos trasplante, esto secundario a la terapia inmunosupresora que hace al
paciente susceptible de infecciones por microorganismos oportunistas. Diversos
estudios sugieren que algunas infecciones dafan la sobrevida del aloinjerto como
son: el citomegalovirus (CMV), virus de Epstein-Barr (EBV) que desencadenan el
rechazo del aloinjerto. Alrededor del 50% de las infecciones son causadas por virus
(CMV, VIH, hepatitis, herpes virus) 30% por bacterias gram negativas, 5% por

hongos (candida, criptococo) y 15 % polimicrobianas.

La inmunosupresion prolongada se ha asociada con la aparicion de céncer
secundario a la supresion inmune de enfrentar los efectos carcinogénico de algunos
virus oncogénicos entre ellos el EBV, virus del papiloma humano, y virus de las

hepatitis By C.

Antecedentes de rechazo agudo es un fendmeno que depende de la sensibilizacion

del receptor al aloinjerto, siendo un importante predictor ya que los 6rganos que
28



sufren de rechazo agudo muestran alteraciones histopatoldgicas que a largo plazo

inducen la aparicion de rechazo cronico.

Antecedentes de retrasplante, induce a los pacientes a una sensibilizacion mayor

que los pacientes a quienes se les realiza el primer trasplante.

La lesion isquémica, los tiempos prolongados de isquemia fria se acomparfian de
tasas de supervivencia menor de los injertos ocasionando retraso de la funcion del
trasplante. La tasa de supervivencia de los injertos a un afio en receptores de
trasplante renal cadavérico con un tiempo de isquemia de 24horas fue de 84% en
comparacion cuando se trasplantaron después de 48horas con un retraso en la

funcién del injerto hasta del 35%.

El tabaquismo se ha reportado asociado a mayor incidencia de pérdida tardia del
injerto renal, asociandose con el dafio en la vasculatura del rifién trasplantado, asi

como relacionado al riesgo cardiovascular como hipertension arterial.

La hipertension arterial es un factor que favorece el rechazo crénico del trasplante
renal, responsable del engrosamiento, esclerosis de los vasos renales y la

disminucién de la perfusion renal.

Hiperlipidemia se desarrolla en aproximadamente 75% de los receptores de
trasplante renal, esto favorece el proceso de esclerosis glomerular y la progresion
del dafio en la vasculatura del rifidn trasplantado, favoreciendo la disfuncion tardia

del mismo.

Los pacientes con diabetes que son trasplantados tienen mal prondstico en términos
de supervivencia tanto de ellos mismos, como del injerto, aumentando la
morbimortalidad como consecuencia de enfermedades cardiovasculares e
infecciones. La introduccion del tacrolimus como inmunosupresor en los pacientes
trasplantados ha resultado en una tasa mayor de incidencia de diabetes pos

trasplante, acortando la funcion del injerto.
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Una dieta alta en proteinas condiciona en los pacientes trasplantados hiperfiltracion
glomerular del injerto y proteinuria temprana, factores que favorecen la aparicion del
rechazo cronico, por lo que es recomendable una dieta hipoproteica en los pacientes

trasplantados renales.

Entre los mecanismos no inmunolégicos, la hiperfiltracion glomerular fue postulada
por Feechally y cols. Como un mecanismo de progresion del rechazo cronico, el
cual se condiciona por la obesidad, dieta hiperproteica, y el tratamiento
inmunosupresor con esteroides, asi como se han estudios relacionandose la
desproporcion entre la superficie corporal del donador y el paciente trasplantado,
forzando al injerto Unico a desarrollar este mecanismo secundario a hipertrofia
glomerular, como compensacién del funcionamiento adaptativo al receptor del

injerto.

La proteinuria temprana es un factor importante predictor de la aparicién de rechazo
cronico del trasplante en sus fases iniciales, por lo que es necesaria la vigilancia
estrecha de su aparicion con el objetivo de detectar aquellos injertos que
desarrollardn este fendmeno. En pacientes con disminucion del flujo glomerular y
con proteinuria franca, el tiempo de falla crénica ocurre aproximadamente en 3 a 4

afios asociandose el rango nefrético con el grado de glomerulopatia del injerto.
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CAPITULO II. MATERIALES Y METODOS

2.1 Planteamiento del problema

¢, Cudles son las caracteristicas de los pacientes trasplantados renales en el
Hospital General del Estado durante el periodo 2001 al afio 20127

2.2 Hipotesis

Por la naturaleza retrospectiva y descriptiva de este estudio no se plantea

una hipétesis.

2.3 Objetivos
2.3.1 General:

Determinar cual es el perfil de los pacientes trasplantados desde el afio 2001
al afio 2012.

2.3.2 Secundarios:

Determinar el porcentaje de pacientes con pérdida de la funcién del injerto
trasplantado al afio del seguimiento.

Al determinar las caracteristicas del perfil de los pacientes con trasplante
renal, proponer alternativas de manejo por parte del personal de salud,
administrativo, con el objetivo de una mayor duracion del injerto.

2.4 Justificacion

El trasplante renal es un evento clinico-quirlrgico que presenta altos riesgos
de morbimortalidad ya que los pacientes que han sido programados para esta
cirugia regularmente presentan patologias concomitantes que pudieran clasificarse

como ASA Il y ASA IV, con éste perfil patologico éstos pacientes deben de ser
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instruidos y educados para que el 6rgano trasplantado se conserve en buen estado
y el rechazo se evite y en su caso se prolongue lo mas posible, en este estudio se
pretende realizar una continuacion a los estudios realizados en el HGE por el Dr.
Socrates Cebreros Pérez del Afio 1982-1996, y el Dr. Arturo Reyes Moreno del afio
1996-2001, la importancia que reviste este tipo de estudios es la obligada

actualizacion del mismo tema, pero en tiempos actuales.

Es necesario conocer los resultados de los esfuerzos de pacientes y equipo
multidisciplinario que esta involucrado en éste proceso, para tener una perspectiva
de qué caracteristicas son las que presenta nuestra poblacion en particular y poder
realizar una valoracién de estrategias de mejoria del programa de trasplante renal
en nuestro hospital basandonos en los resultados obtenidos. De gran importancia
los resultados al ser éste hospital un centro de referencia a nivel estado para
poblacion no derechohabiente. Compartir los resultados y buscar retroalimentacion
y conocimiento de la experiencia de otros centros de trasplante del pais.

2.5 Disefio

Retrospectivo, transversal, descriptivo, abierto, censal.

2.6 Grupo de estudio

Este grupo estard integrado por los expedientes de los pacientes
diagnosticados con nefropatias que implica necesariamente trasplante renal,
y se ha realizado el evento quirurgico.
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2.7 Tamaino de la muestra

Por la naturaleza de este estudio se considerara como censal, esto es
se incluiran todos los expedientes de los pacientes del afio 2001 al 2012,
estadisticamente se han identificado 70 pacientes trasplantados durante ese
periodo. Se eliminaron a dos pacientes por ser pacientes de un hospital
externo, y 26 pacientes no localizar datos en el expediente.

2.8 Criterios de inclusion

Expedientes de pacientes trasplantados renales en el periodo enero
2001 a diciembre de 2012.

2.9 Criterios de exclusiéon

Expedientes de pacientes trasplantados renales que presenten
enmendaduras, que sean ilegibles, que no presenten coherencia protocolaria
tanto clinica como quirdrgica, con referéndum dudoso, incompletos, ademas

gue no haya sido posible localizar el expediente.

2.10 Descripcion general del estudio

Se revisaron dos trabajos del tema de médicos egresados del HGE como
antecedentes y para retomar los conocimientos y experiencias de los mismos, éstos
son el Dr. Socrates Cebreros Pérez del Afo 1982-1996, y el Dr. Arturo Reyes
Moreno del afio 1996-2001, Se solicité al departamento de Informatica y Estadistica

la informacion de los trasplantes renales que se realizaron del afio 2001 al afio 2012.

Se vacié la informacion requerida en el programa Excel para ser procesada

estadisticamente.
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Se proceso la informacion de la base de datos con el programa paquete

estadistico SPSS version 20.

Se reviso y redacto la informacion en la literatura del tema con los criterios del

estado del arte.

Se establecieron las comparaciones de los resultados del HGE con otras
instituciones nacionales y extranjeras, esto para definir el estatus que guarda

este nosocomio.

2.11 Andlisis de datos

Este estudio es censal, por lo que la estadistica descriptiva fue la base para el

procesamiento e interpretacion de los resultados.

Se emplearon medias aritméticas, desviaciones estandar para variables

numéricas como edad, creatinina, entre otras.

Para las variables categoéricas y nominales, se aplicaron porcentajes y

proporciones.

En todos los casos se disefiaron cuadros de frecuencia y gréficas de varios tipos.
2.12 Recursos

Humanos

Personal de informatica y estadistica, personal del servicio de nefrologia,

personal de archivo, asesores médicos, un asesor metodoldgico.

Financiamiento:

34



A cargo del investigador
Materiales

Equipo de computo y oficina.

2.13 Aspectos éticos

Por la naturaleza de este estudio los requerimientos éticos son
minimos, sin embargo se respetard y conservara la identidad de los pacientes
referidos en los expedientes y la informacion que este genere sera dada a

conocer solo a las autoridades médicas y administrativas de este hospital.

CAPITULO lIl. RESULTADOS

En el Hospital General del Estado de Sonora, se document6 que se realizaron
71 trasplantes renales durante el periodo comprendido de enero 2001 a diciembre
de 2012.

Se incluyeron para la revision de expedientes tanto electronico y fisico a todos
los pacientes comprendidos en el periodo de estudio, se excluyeron a 3 expedientes
de pacientes por haber sido trasplantados en este hospital pero no continuaron
seguimiento de visitas de control al provenir de instituciones externas. No se
incluyeron en el analisis final 14 expedientes por no encontrarse informacion
suficiente tanto en el expediente electrénico y no haberse encontrado el expediente
fisico en el archivo del hospital. Por lo que se tomaron 54 expedientes de pacientes
trasplantados durante el periodo de estudio, con seguimiento de al menos un afio y

existencia de datos adecuados para el registro e interpretacion de los mismos.
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CARACTERISTICAS DE PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES
TRASPLANTADOS POR ANO

2001 —
2002 ’ 3
2003 —
2004 —
2006 5 m
2007 ‘ 9
2008 .
2009 12
2010 .

2011
2012

H
D

HDX2013

Dentro del periodo de 12 afos estudiado, el afio 2010 y 2012 fue en donde se
registraron mas trasplantes renales con 10 (18.5%) registros respectivamente por
cada afio

CARACTERISTICAS DE PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES
DISTRIBUCION POR SEXO DE RECEPTOR

FEMENINO
46.3%

MASCULINO
53.7%

HDX2013

Se encontrd que del total de pacientes incluidos durante ese periodo fueron por sexo

25 (46.3%) pacientes femeninos y 29 (53.7%) pacientes masculinos
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CARACTERISTICAS DE PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES
DISTRIBUCION DE TRASPLANTADOS POR RANGO DE EDAD

10-19

17
20-29
14

30-39 = RANGO DE EDAD
16

40-49

50-59

60>

0 5 10 15 20

Se estratificaron a los pacientes trasplantados en grupos de edad, menores de 18
afos, 2 (3.7%), 18-29 afios 17 (31.5%), 30-39 afios 14 (25.9%) 40-49 afios 16
(29.6%) 50-59 afios 3 (5.6%) y mas de 60 afios 2 (3.7%), la edad media de los
pacientes fue de 34 afios, la edad minima encontrada fue de 11 afios y la maxima

de 61 anos.

CARACTERISTICAS DE PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES
TIPO DE DONADOR

CADAVER
72.2%

AN
VIVO RELACIONADO
25.9%

EMOCIONAL
1.9%
HDX 2013
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CARACTERISTICAS DE PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES
NUMERO DE HAPLOTIPOS

1
46.7%

\
2

46.7%

De acuerdo al tipo de donador se registraron mayor niumero de donaciones de
cadaver con 39 (72.2%), donador vivo relacionado 14 (25.9%) y vivo
emocionalmente relacionado 1 (1.9%). De los 15 pacientes trasplantados de
donador vivo, se registraron el nimero de haplotipos compatibles siendo 1 y 2

haplotipos con igual nimero de frecuencia 46.7%, siendo O haplotipos el 6.7%.
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ESQUEMA INMUNOSUPRESOR

FRECUENCIA [PORCENTA[% ACUMULADO
UE

CYA-AZA-PDN 4 7.4 7.4
CYA-MMF 3 5.6 13.0
CYA-MMF-PDN 38 70.4 83.3
OTROS-PDN 2 3.7 87.0
TRACRO-MMF-PDN 7 13.0 100.0
Total 54 100.0

CDX 2013

Se registraron los esquemas de inmunosupresion utilizados inicialmente
posterior al trasplante renal, se encontraron esquemas de ciclosporina- azatioprina-
prednisona 7.4%, ciclosporina- mofetil micofenolato 5.6%, y el més frecuente dentro
de los esquemas utilizados fue el de ciclosporina- mofetil micofenolato y prednisona
con 70.4%, otros tales como tacrolimus- mofetil micofenolato- prednisona se
encontraron en 13% y otros menos como sirolimus en 3.7%. Predominaron en

general las combinaciones que incluyen una dosis de prednisona con 94.4%.

Las comorbilidades encontradas mas frecuentes entre los receptores de trasplante
renal fueron la hipertension con 31.5%, dislipidemia 5.6% y diabetes 5.6%,
insuficiencia cardiaca en 3.7%. Y ninguna comorbilidad en el 46.3% de los

receptores.
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COMORBILIDADES

FRECUENCIA % % ACUMULADO
DISLIPIDEMIA 3 5.6 5.6

DM 3 5.6 11.1

DM-DISLIPIDEMIA 1 1.9 13.0

DM-HTA 2 3.7 16.7

HTA 17 31.5 48.1

HTA-DISLIPIDEMIA| 1 1.9 50.0

HTA-ICC 2 3.7 53.7

NINGUNA 25 46.3 100.0
Total 54 100.0

CDX 2013

Se valor6 la presencia de hipertension secundaria posterior al trasplante en los

registros encontrandose hasta en 24.1% de los pacientes de la muestra analizada.

Se registraron 2 casos de diabetes postrasplante.
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Las etiologias registradas mas frecuentes fueron la glomerulonefritis con 31.5%,
seguido de la glomeruloesclerosis 18.5%, y en tercer lugar nefropatia diabética
9.3%, no se registroé una etiologia precisa en el 20.4% de los casos.

El tratamiento sustitutivo previamente utilizado fue en su mayor parte la hemodialisis

con 72.2%, DPCA 25.9% y ningun tratamiento sustitutivo en 1.9%.

Se valorog la tasa de filtracion glomerular estimada al mes pos trasplante utilizando
la ecuacion MDRD, se encontr6 que los pacientes presentaron en 38.9% una eTFG
entre 60-89ml/min, 29.6% de 30-59ml/min y 5.6% presentaron eTFG menor de

15ml/min en la valoracion durante el primer mes postrasplante.

Durante los 6 meses postrasplante se encontraron 29.6% con una eTFG de 30-
59ml/min, 18.5% con 60-89ml/min.

Al afio de la valoracion se encontré con 24.1% con 60-89ml/min, seguido del 18.5%

con 30-59ml/min.
3.1 Donadores

Los donadores se encontraron en una edad media de 33 afios, siendo con mayor
frecuencia donadores cadavéricos con 72.2%. Se estratificaron en grupos de edad,
encontrandose un 53.7% en el rango de edad de los 19-29 afios, 22.2% de los 40-
49 afnos, 18.5% de los 30-39 afios y 5.6% con 50-59 afios.

El sexo de los donadores se distribuy6 con una frecuencia de 33.3% femeninos y

66.7% masculinos.
3.2 Pérdida del injerto

Durante el primer afio postrasplante se registraron pacientes que presentaron

pérdida de la funcion del injerto renal en un 20.4% (11 pacientes)

41



La edad media de los pacientes que perdieron el injerto durante el primer afio fue

de 36 anos, la media de edad de sus donadores fue de 35 afios.

27.3% fueron femeninos con predominancia de pacientes masculinos con 72.7%

entre los que perdieron el injerto.

2012 fue el peor afio en cuanto a resultados de pérdidas del injerto con un 27.3%
de proporcidn con respecto a todos los injertos perdidos. Y 30% de los pacientes

trasplantados en ese afo (10pacientes).

Todos los injertos registrados como pérdida antes del primer afio fueron obtenidos

de donador cadavérico.

El esquema de inmunosupresion mas utilizado en los pacientes con pérdida del
injerto fue ciclosporina- mofetil micofenolato y prednisona con 90.9%, seguido de
tacrolimus- MMF- Prednisona con 9.1%. Todos los pacientes con pérdida del injerto

tenian prednisona indicada en su esquema.
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COMORBILIDADES EN LOS PACIENTES CON RECHAZO

|[FRECUENCIA % % ACUMULADO

DM 3 27.3 27.3

DM-HTA 1 9.1 36.4

HTA 3 27.3 63.6

HTA-ICC 1 9.1 (2.7

NINGUNA 3 27.3 100.0

Total 11 100.0

CDX 2013

Se encontraron comorbilidades asociadas en los trasplantados con pérdida con mas
frecuencia la hipertension y diabetes, como Unico factor o en combinacion sumando
un porcentaje de frecuencia hasta de 72.7%. Aunque no se registré ninguna

comorbilidad asociada en 27.3% de los pacientes que perdieron el injerto.

Se presento6 hipertension secundaria en 27.3% de las pérdidas del injerto. Ningun

caso de diabetes postrasplante entre los injertos perdidos.
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ETIOLOGIAS DE ERCT EN LOS PACIENTES CON PERDIDA DEL INJERTO
RENAL

ETIOLOGIA Frecuencia | Porcentaje| % Acumulado
DESCONOCIDA 11 20.4 20.4
ENFERMEDAD RENAL
) 1 1.9 22.2
POLIQUISTICA
GLOMERULOESCLEROSIS 10 18.5 40.7
GLOMERULONEFRITIS 17 31.5 72.2
NEFROESCLEROSIS 1 1.9 74.1
NEFROPATIA DIABETICA 5 9.3 83.3
NEFROPATIA LUPICA 4 7.4 90.7
SINDROME UREMICO
) 1 1.9 92.6
HEMOLITICO POS PARTO
SX GOODPASTURE 1 1.9 94.4
TRAUMATISMO 1 1.9 96.3
UROLOGICA 2 3.7 100.0
Total 54 100.0

La etiologia de ERCT asociada con mayor porcentaje entre los pacientes con
pérdida del injerto fue la nefropatia diabética con 36.4%, glomerulonefritis 18.2% y

glomeruloesclerosis en 18.2%, seguido de otras.

El tratamiento sustitutivo predominante previo en los pacientes con pérdida fue la
hemodidlisis con 72.7% y 27.3% en DPCA.
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TIEMPO DE PERDIDA DEL INJERTO

FRECUENCIA % % ACUMULADO
<3M 4 36.4 36.4
1-2 ANOS 3 27.3 63.6
3-6M 2 18.2 81.8
6-12M 2 18.2 100.0
Total 11 100.0

CDX 2013

Se registro el tiempo de pérdida del injerto en menor de 3 meses hasta en 36.4%,

seguido de 1-2 afios en 27.3%, 3-6 meses en 18.2% y 6-12 meses en 18.2%.
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CAUSA DE PERDIDA INJERTO

Frecuencia % % acumulado
COMPLICACION

UROLOGICA 3 213 213

INFECCION 2 18.2 45.5
RECHAZO DE INJERTO 5 45.5 90.9
SANGRADO DE TUBO

DIGESTIVO 1 9.1 100.0

Total 11 100.0

CDX 2013

La causalidad asociada con mayor frecuencia a la pérdida del injerto fue el rechazo

diagnosticado clinicamente, asociado a complicaciones uroldgicas en 27.3%,

infecciones en 18.2% La infeccidon de vias urinarias fue la infeccion mas frecuente

con 18.2%, seguida del foco pulmonar con 9.1% y otros 9.1%.

De los pacientes con pérdida del injerto 2 fallecieron antes del afio pos trasplante.1

falleci6 posterior a un afio, pero por causa al parecer no relacionada a

complicaciones directas del trasplante (hemorragia de tubo digestivo alto)

So6lo se reporté a un paciente que se hemodializd en la primera semana

postrasplante valorandose esto como un dato de rechazo agudo.

Entre los pacientes que perdieron el injerto hasta 36.4% se hemodializ6 antes de

los 3 meses pos trasplante.
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CAPITULO IV. DISCUSION, CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES

4.1 Discusion

Se estudié un periodo de 12 afios desde enero de 2001 hasta diciembre de
2012 analizando los registros de expedientes de los pacientes trasplantados renales
en ese periodo, es de notar que la frecuencia de trasplantes ha aumentado
discretamente, pero no se ha observado un aumento exponencial con respecto a el
analisis de los ultimos 30 afios de historia de trasplante renal en el HGE,
manteniéndose en general un aparente aumento de la frecuencia de trasplantes
renales desde el afio 2008, con un promedio de 8 trasplantes por afio, esperando

que la tendencia para los siguientes afios siga siendo la misma.

En cuanto a los grupos etarios, el grupo predominante de receptores se encuentra
entre los 18-39 afios de edad (57.4%) por lo que abarca el grupo de poblacion de
mayor edad productiva en quienes el beneficio de calidad de vida se ha demostrado
mas evidente, asi también con las ventajas tedricamente con mejor sobrevida del

injerto.

Un cambio muy evidente en la estadistica de los trasplantes renales en el HGE, son
el origen de los injertos, que mientras en estudios previos se reportaban mayor
namero de trasplantes de donadores vivos, actualmente sucede lo contrario siendo
un 72.2% donaciones cadavéricas, fenomeno prevalente de igual manera a nivel
internacional debido a la mayor disponibilidad de la donacion cadavérica. Que ha
aumentado a la par de la mejoria de politicas y mejor concientizacion del personal
de salud y poblacién general como resultados de los esfuerzos de equipos como el
CENATRA.
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Aunque la literatura es muy clara en cuanto a las ventajas de la donacion de
paciente vivo, con mayor sobrevida del injerto y menores complicaciones. En el HGE
no se encontré ninguna pérdida del injerto durante el periodo de un afio entre los

pacientes que recibieron injerto de donador vivo.

Relacionado al esquema de inmunosupresion ha sido una base fundamental el uso
de la ciclosporina, asi como otros medicamentos inmunosupresores de mecanismo
de accion similar, en nuestro hospital predomina el esquema con ciclosporina-
mofetil micofenolato y prednisona en 70.4%, se utilizaron otros esquemas con
tacrolimus y sirolimus sobre todo en el afio 2012, aunque un paciente con tacrolimus

se reportd que presento diabetes postrasplante asociada al medicamento.

Los receptores renales en su mayoria (46.3%), se registraron sin ninguna
comorbilidad, muy probablemente debido al proceso de seleccion de los candidatos
al trasplante debiendo someter de preferencia a los pacientes con mejor estado

pretrasplante para asegurar mayor éxito.

La hipertensién secundaria esta valorada como un factor de mal prondstico, se

encontré en 24.1% de la muestra analizada.

De acuerdo a la literatura analizada, en nuestra poblacién estudiada se representan
las etiologias mas frecuentes a nivel mundial, como son la glomerulonefritis (31.5%),
en especial en nuestra poblacion asi como poblacion asiatica, ERCT asociada a
nefroesclerosis (18.5%) y nefropatia diabética (9.3%), y etiologia desconocida en

20.4% de los pacientes.

La hemodialisis fue el tratamiento sustitutivo renal previo en la mayoria de pacientes
con 72.2%, seguido de DPCA con 25.9%.

Se utilizé la ecuacibn MDRD para valoracion estimada de la TFG debido a que es
una herramienta validada en estudios previos para considerarse de acuerdo a una

tnica medicion de creatinina. Los datos encontrados en la poblacion estudiada
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muestran que al mes presenta la mayoria una TFG entre 60-89ml/min, tomando en
consideracion que la gran mayoria de injertos son de donaciones cadavéricas, se
espera con mayor frecuencia una funcion retardada del injerto, pero al parecer dado
gue la gran mayoria de las procuraciones de los donadores provenian de el mismo

hospital los tiempos de isquemia fria mas cortos.

Los donadores se encontraban en la media de edad de 33 afios, por lo que de
acuerdo a la literatura disminuye el riesgo por la edad, ya que el mayor riesgo se

presenta en los donadores de mas de 40 y 50 afios de edad.

En cuanto a los esquemas de inmunosupresion no se han encontrado variaciones
significativas ya que comparativamente se continua utilizando un esquema de
medicamentos con efectividad adecuada, mas que nada se reportd sobre todo en
los pacientes con falla del injerto suspension del tratamiento, y falta de apego al
mismo, posiblemente condicionado por el alto costo de los mismos asi como el
universo de pacientes que se trasplantan en esta institucion los cuales no cuentan
con un seguro meédico, asi como tampoco se cuenta con un programa apoyado por
el gobierno para apoyar en los altos costos asociados al tratamiento de terapia de

reemplazo con trasplante renal.

Como dato de rechazo agudo, se reportd un paciente que requiri6 hemodialisis
durante la primera semana postrasplante, lo cual es un dato de mal prondstico para
la supervivencia del injerto. De estos pacientes un 36.4% se hemodializ6 en un
periodo menor a 3 meses postrasplante. En el paciente registrado con rechazo
agudo se perdio el injerto a los 6 meses postrasplante teniendo que re intervenirse

quirargicamente para realizarsele nefrectomia del trasplante.

4.2 Conclusiones

A pesar de que no contamos con estadisticas precisas y actualizadas sobre la
prevalencia e incidencia de la ERC, es muy claro el aumento de los pacientes en
forma exponencial y sobre todo con el cambio esperado en la piramide poblacional,
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con los factores de riesgo inherentes a la edad, y mayor riesgo de adquisicion de
enfermedades cronico degenerativas asi como la progresibn de sus
complicaciones, en particular en la poblacion mexicana que presenta un riesgo
aumentado para desarrollar enfermedades como diabetes, obesidad vy
complicaciones asociadas al riesgo cardiovascular, y precisamente el Estado de
Sonora esta colocado entre los primeros indices de obesidad y sobrepeso a nivel
nacional y con una poblacién en aumento debemos estar conscientes de que el
problema de ofrecer terapia de reemplazo renal debe de ser considerada una opcién
viable para el tratamiento de la ERCT. Algo dificil tal vez de plantear de eleccion en
este momento debido aun a la falta de la cultura, legislacion, infraestructura,
capacitacion, etc. recordemos la situacién en que nos encontramos, que mientras
en paises como Japon, o USA la hemodialisis predomina como tratamiento siendo
abandonada la didlisis peritoneal continua ambulatoria, y sobre todo la dialisis
peritoneal intermitente que practicamente no existe en éstos paises, y aqui en este
hospital continua utilizdndose, aunque cada vez con menor numero de pacientes,
ya que la proporcion de pacientes en hemodialisis cada vez es mayor. Pero por
consecuencia la saturacion de la unidad de hemodialisis, la cual se vuelve
insuficiente. Queda como alternativa el trasplante renal y con todas las ventajas
sobre los métodos dialiticos ya descritas previamente. Exige mayor preparacion de
nuestra parte y sobre todo conocimiento de las caracteristicas propias de nuestros
pacientes, para adaptar las estrategias ya probadas a nivel mundial en paises
lideres en el tema como Espafia. Es Util pues, el conocimiento de los factores
asociados a la supervivencia del paciente trasplantado y del injerto, y mejorar en el
planteamiento del protocolo de trasplante, asi como otros factores modificables

previo al trasplante renal.

Durante los ultimos 30 afios, encontramos que se ha mantenido un aumento
constante en el numero de pacientes trasplantados renales en el Hospital General

del Estado de Sonora, con buenas tasas de éxito en general en cuanto a la
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supervivencia del injerto durante el primer afio que es cuando se reporta la mayor
tasa de pérdidas de la funcién del injerto, con estadisticas a nivel internacional
alrededor del 15%, pero en el periodo valorado en los paciente trasplantados en el

HGE se encontro una tasa de pérdida del 20% al primer afio postrasplante.

En cuanto a la seleccién de los donadores no se encontraron factores de riesgo

significativos debido a la edad, o tiempo de procuracién del injerto.

Los pacientes trasplantados que perdieron la funcién del injerto, se asociaron a
comorbilidades como hipertension arterial sistémica asi como hipertension arterial
secundaria hasta 27% esto probablemente relacionado a la mayoria de pacientes
se encontraba previamente en hemodialisis, siendo un factor que disminuye la
reserva glomerular y exacerba los cambios hemodindmicos bruscos relacionados a
la hipertension, aumentando el riesgo de acelerar los cambios histoldgicos

vasculares que conducen a la pérdida del injerto.

4.3 Recomendaciones

Se eliminaron del procesamiento estadistico un 24% de los expedientes de
pacientes registrados como trasplantados en el HGE, debido sobre todo a la falta
de integracion del expediente, y en una gran cantidad incluso la totalidad del mismo.
Por lo que se debe de considerar un mejor almacenamiento y control del expediente
de los pacientes trasplantados renales, o incluso la creacion de una cédula de
registro de datos fundamentales que sea llevada junto con el expediente para llevar
un registro de los puntos principales y mas importantes para la valoracion del
protocolo de TR en todas sus fases, desde la evaluacion inicial, trasplante y
postrasplante.

Registrar mayores datos del donador, o al menos tener datos de localizacion

como numeros de expediente, ya que no se mencionan en la mayoria de
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expedientes, registrar datos asociados a comorbilidades asociadas, tabaquismo, o

causa de muerte en caso de donadores cadavéricos.

Dar seguimiento a los pacientes trasplantados para tener contacto con los

mismos y conocer su evolucion a largo plazo.

Educar a la poblacion general y al personal de salud con respecto a los
trasplantes renales, para generar expectativas con mejor sustento en la situacion
real tanto de recursos materiales como no materiales, para asi tener metas

adecuadas en la valoracion y manejo conjunto con los pacientes con ERC.
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