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RESUMEN

Objetivo: Describir la sobrevida del injerto renal en pacientes trasplantados en la Unidad
de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios de enero 1998 a marzo 2008.
Metodologia: Estudio descriptivo retrospectivo, en el cual se realiz6 una revision
sistematica de 286 expedientes clinicos de pacientes trasplantados. Resultados: Se
encontré 225 expedientes clinicos con informacién completa al afio y 82 a los cinco afios.
La sobrevida del injerto renal en pacientes trasplantados al afio fue de 95%, obteniendo
56% de Tasa de Filtracion Glomerular > 60mi/min y 44% con una Tasa de Filtracion
Glomerular < 60mi/min, con promedio de creatinina sérica de 1.5mg/dl; a los cinco afios
se obtuvo una sobrevida de 86%, de lo cual 48% tenia una Tasa de Filtracion Glomerular
> 60ml/min y 52% una Tasa de Filtracibn Glomerular < 60ml/min con promedio de
creatinina sérica de 2.4mg/dl. El 54% de pacientes trasplantados se encontré
comprendido entre los 15 a 40 afios de edad; 57% de pacientes trasplantados fue de
sexo masculino; 28% de pacientes trasplantadosfallecieron con injerto renal funcional y
5% fallecieron con pérdida del injerto renal. Conclusiones: La sobrevida del injerto renal
al ano en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios es de 95% y
86% a los cinco afios, siendo los mas afectados el grupo de edad comprendido entre 15 a
40 anos, el sexo masculino, 86% de pacientes trasplantados obtuvieron injerto de donante
vivo, la mortalidad de pacientes trasplantados fue de 15%.Se recomienda realizar mas
investigaciones para actualizar el perfil del trasplante renal en Guatemala para un mejor
conocimiento de la poblacién en riesgo y encausar medidas adecuadas asi como reforzar
el trasplante renal de donante cadavérico en las distintas instituciones publicas de
Guatemala.

Palabras clave: Sobrevida, traspiante de rifién, lesion renal aguda, rechazo de injerto.
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1. INTRODUCCION

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) registra que cada afio surgen al menos 22
nuevos casos de pacientes con problemas renales en Guatemala. Por cada millén de
habitantes, se estima actualmente que mas de 2000 pacientes se encuentran en terapia
sustitutiva de la funcion renal, de las cuales aproximadamente 200 se encuentran en

tratamiento hemodialitico y el resto con dialisis peritoneal (1).

S. Soriano Cabrera en el afio 2004 (2), expone que en Estados Unidos de Norteamérica
(USA), en las ultimas dos décadas se ha documentado un aumento de la incidencia y
prevalencia de la enfermedad renal cronica, y en Europa donde la incidencia de
enfermedad renal crénica es menor que en USA se ha detectado un incremento anual
cercano al 5% de pacientes en dialisis o con un trasplante renal. Publicaciones realizadas,
en el afio 2006 afirma que por los 12 millones de habitantes en Guatemala, cada ano
habria 264 nuevos enfermos renales. (1) Las enfermedades que con mayor frecuencia
conducen a la insuficiencia renal crénica terminal en orden decreciente son: diabetes
meliitus, hipertensién arterial, glomerulopatias primarias, enfermedades poliquisticas y

uropatias obstructivas (3).

La insuficiencia renal cronica avanza constantemente en Guatemala, en todas las clases
sociales; la cual lleva al paciente a optar por una segunda linea de tratamiento que
consiste en hemodialisis o dialisis peritoneal, ya que para el paciente es muy dificil poder
optar por la primera linea de tratamiento que consiste en el trasplante renal. Para el
paciente con insuficiencia renal crénica, se dificulta el poder acceder a los diferentes
centros asistenciales para obtener asesoramiento en cuanto a la gravedad de la
enfermedad, asistencia médica, tratamiento y medicamentos adecuado§, teniendo como
consecuencia estadios terminales de la insuficiencia renal crénica, en los que el médico
indica como tratamiento un trasplante renal, el cual es muy dificil de ‘accesar para el
paciente debido a la falta de informacién a nivel gubernativo, social, aunado al elevado
costo econdmico (1).

En Esparia en el 2008, se observo que los resultados del trasplante de donante vivo, en
cuanto a supervivencia del injerto, son mejores que los del trasplante de donante
cadavérico. Ya que se trata de drganos sanos, de donantes en perfecto estado de salud,
en general mas jovenes y no sometidos al dafo que puede producir sobre el 6rgano la

enfermedad que llevé a la muerte del donante o los fendmenos hemodinamicos,



hormonales e inflamatorios que se producen en el momento del fallecimiento, ya sea por
muerte encefalica o paro cardiorrespiratorio irreversible. (4) '

En el Hospital General San Juan de Dios no existen estudios que demuestren la
sobrevida del injerto renal, por lo que se hace necesario determinar cual ’es el porcentaje
de su efectividad, calidad de vida, complicaciones y mejor relacion costo beneficio frente
a un tratamiento de dialisis, esto con el objetivo de dar a conocer cual es la sobrevida del
injerto renal y de esta manera comprobar si es un programa de éxito o fracaso y si por lo

tanto las autoridades gubernamentales deben ampliarlo.

Desde el inicio de la era clinica del trasplante renal en 1962 con el uso de azatioprina y
prednisona, los resultados del trasplante renal pasaron de una supervivencia de 0%
previa a 45%-50% al afo. En la década de 1970 se comprobé que con el trasplante renal
de donante vivo los resultados eran mejores a corto y largo plazo respecto al de donante
cadavérico. Tras la incorporacion de la ciclosporina y el anticuerpo monoclonal OKT3 a
comienzos de la década de 1980 la supervivencia del aloinjerto mejoro del 60% al 80-90%
al afio. En el registro americano Scientific Renal Transplant Registry (SRTR), se reportd
que entre 1988 y 1995 la vida media proyectada del injerto habia mejorado
progresivamente de 7.9 afios a 13.8 afios para donante cadavérico y de 12.7 a 21.7 para
receptores de donante vivo. De 1988 a 1996 la supervivencia del injerto se incremento de
89 a 94% en receptores de donante vivo y de 77-88% en los casos de donantes
cadavéricos. Tres décadas después de que el trasplante renal fue introducido al
tratamiento de la insuficiencia renal crénica, la mejora de la funcién del injerto renal
contintia siendo una realidad clinica (5). En los datos de la United Network for Organ
Sharing (UNOS) del 2001, la supervivencia del injerto al afio de! trasplante renal de
donante cadavérico era de 89% y de donante vivo del 95%(6). Datos epidemiolégicos en
el estado de México (D.F) en el afio 2002 implican que el trasplante renal de donante vivo
tiene mejores rangos de sobrevida en comparacién con el injerto de cadaver a pesar del
alto grado de similitud entre el antigeno linfocitico humano (HLA). La' introduccion de
nuevas generaciones de inmunosupresores, liquidos de preservacion y el
perfeccionamiento en la seleccion del receptor por medio del antigeno linfocitico humano
del mismo tipo, ha dado lugar a mejores resultados de sobrevida del injerto renal en las
Ultimas décadas, con resultados actuales de 80 a 90% después de un afio y de 55 a 70%
después de 5 afos de seguimiento del trasplante renal respectivamente. El uso de

catecolaminas en el donador ha mejorado significativamente la sobrevida del injerto renal

(7).



En 1992 el Hospital General San Juan de Dios inicié su programa de trasplante renal en
el cual se realizé el primer trasplante renal de donante vivo el 12 de octubre de 1992 y el
primer trasplante renal de donante cadavérico el 4 de abril de 1996. Se analizaron 286
trasplantes, al afio se tuvo informacion completa de 225 pacientes e informacion
incompleta de 61 pacientes, distribuidos en 32 pacientes con pérdida de informacién y 29
pacientes fallecidos antes de cumplir el afio de trasplante. De la poblacién analizada 182
pacientes Ilegaron a los cinco afios post-trasplante, de los cuales se tuvo informacién
completa de 82 pacientes, e informacion incompleta de 100 pacientes distribuidos en 65
pacientes con pérdida de informacién y 35 pacientes fallecidos antes de cumplir los cinco
anos de trasplante, de los cuales 29 fueron los fallecidos antes de cumplir el afio de
traspiante y 6 fallecieron después del afio de trasplante. Del total de pacientes
trasplantados se documentaron 43 fallecimientos, de los cuales 12 tenian injerto renal
funcional y 2 injerto renal no funcional. Se evalué la sobrevida del injerto renal,
calculandola en base al nimero de pacientes con informacién completa, obteniendo una
sobrevida del injerto renal al afio del 95% y a los cinco anos del 86%.

El promedio de creatinina sérica al afio fue de 1.5 mg/dl, y a los cinco afos fue de 2.4
mg/dl. En base a la formula de Crocoft Gault se calculé la Tasa de Filtracion Glomerular,
obteniendo que al afio el 55% de pacientes trasplantados tenian una Tasa de Filtracién
Glomerular > 60 mi/min y un 45% tenian una Tasa de Filtracién Glomerular < 60 ml/min. A
los cinco afios el 48% de pacientes trasplantados tenian una Tasa de Filtracion

Glomerular > 60 mi/min y un 52% tenian una Tasa de Filtracion Glomerular < 60 mi/min.



2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo General
Describir la sobrevida del injerto renal en pacientes trasplantados en la Unidad de

Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios de enero 1998 a marzo 2008.

2.2 Objetivos Especificos

2.2.1 Identificar la edad y sexo mas frecuente de la poblacion trasplantada.

2.2.2 Cuantificar la tasa de filtracion glomerular al afio y cinco afios de los pacientes

trasplantados con injertos renales.

2.2.3 Determinar el promedio del valor de creatinina al afo y cinco afios en pacientes

trasplantados con injertos renales.

2.2.4 Cuantificar el porcentaje de pacientes trasplantados que fallecieron con injerto

funcional.

2.2.5 Cuantificar el porcentaje de pacientes trasplantados con injerto renal de donante

vivo y cadavérico.



3. MARCO TEORICO

3.1 Contextualizacion del lugar de estudio

La fundacidn de la Unidad de Trasplante se inicia con tres médicos pioneros Dr.
Manuel Toledo Solares, Rudolf Garcia-Gallont y Mario Roberto Morales Ruiz. La
Unidad de Nefrologia a funcionado desde el afio de 1987 para pacientes internados en
el Hospital General San Juan de Dios, y fue inaugurada para el publico en general, en
agosto del afio 2006 con el aval del gobierno, por el presidente Oscar Berger. El 23
de noviembre de 2006 se inicia el programa de trasplante y se inicia con el proceso del
programa de trasplante renal de salud publica para todos en la que se cubre por
primera vez a toda la poblacién guatemalteca, incluyendo nifios.

En diciembre del afio 2007 se crea la Unidad Nacional de referencia de traspiante, que
en este momento funciona en el Hospital General San Juan de Dios. Desde este afio
se forma el Consejo Nacional de Trasplante. En junio de 2008 se inaugura el
laboratorio de histocompatibilidad Giancario Gabriel mismo que brinda su servicio a
toda la poblacién guatemalteca.

En el Hospital General San Juan de Dios se realizé el primer trasplante renal de
donante vivo el 12 de octubre de 1992, y el primer trasplante de donante cadavérico el
4 de abril de 1996 el cual fue el primero en realizarse en Guatemala, en la Unidad de
Nefrologia se realiza un promedio de 20 a 25 trasplante de donante vivo y de 4 a 6 de

donante cadavérico al afio.

3.2 Definicion de insuficiencia renal cronica
Es la pérdida progresiva, generalmente irreversible, de la tasa de filtracién glomerular
gue se traduce en un conjunto de sintomas y signos denominados uremia y que en su

estadio terminal es incompatible con la vida (3,8).

3.3 Fisiopatologia

Se relaciona con la reducciéon de la masa renal la cual causa una hipertrofia estructural
y funcional de las nefronas supervivientes. Esta hipertrofia compensadora es mediada
por moléculas vasoactivas, citocinas y factores de crecimiento, y se debe a
hiperfiltracidbn adaptativa, a su vez mediada por aumento de la presion y el flujo de
capilares glomerulares. Produciéndose una esclerosis de la poblacion residual de
nefronas viables. El aumento de actividad intrarrenal del eje renina-angiotensina
parece contribuir tanto a Ia'hiperfiltracién adaptativa inicial como a las posteriores
hipertrofia y esclerosis perjudiciales (3).



Se ha establecido una clasificacién internacional reciente en la cual se definen por
estimacion clinica de la tasa de filtracion glomerular (TFG), los estadios de la
Enfermedad Renal Crénica (ERC) tabla 1(2).

TABLA 1
Clasificacion de los estadios de la enfermedad renal crénica (ERC)
Estadio Descripcidn Tasa de Filtracién Glomerular
(ml/min/1,73m?)
1 En mayor riesgo 90 (con factores de riesgo de
ERC)**
2 Lesién renal con TFG normal o a0
incrementada
3 Lesién renal con TFG ligeramente 60-89
disminuida
4 TFG moderadamente disminuida 30-59
5 TFG gravemente disminuida 156-29
insuficiencia renal <15 o dialisis
Fuente: Guias K/DOQI (Kidney Disease Outcomes Quality Initiative)” 2002 de la National Kidney
Foundation.

**Factores de riesgo de ERC: edad avanzada, antecedente familiar de ERC,
hipertension arterial, diabetes, reduccién de masa renal, bajo peso al nacer,
enfermedades autoinmunes y sistémicas, infecciones urinarias, litiasis, enfermedades
obstructivas de las vias urinarias bajas, uso de farmacos nefrotdxicos, razas

afroamericanas y otras minoritarias, bajo nivel educativo o social. (2,9).

3.4 Etiologia y epidemiologia
La insuficiencia renal cronica es un problema de salud publica a nivel mundial, el
naimero de pacientes se viene incrementando tanto en paises desarrollados como en
vias de desarrollo (8). Por lo cual la poblacién adulta de Estados Unidos tiene lesion
renal crénica con una TFG > 60 mi/min/1,73 m? de superficie corporal, el 4.5% de los
pobladores de ese pais padecen ERC de etapas tres y cuatro. La nefropatia diabética
e hipertensiva son las causas subyacentes mas importantes tanto de ERC como de

Enfermedad Renal Crénica Terminal (4).

3.5 Diagndstico
El diagnostico precoz de la ERC en estadios 1 y 2 resulta fundamental para la posible
prevencion de la pérdida de funcion renal y de las complicaciones cardiovasculares.

El diagnéstico se basa en la realizacién de pruebas complementarias basicas. Las
8



pruebas complementarias basicas son tres: 1) determinacién de la creatinina sérica y
la correspondiente estimacioén de la TFG o del aclaramiento de creatinina mediante la
formula de Crocoft Gauit, 2) determinacién del indice albumina/creatinina en una
muestra aislada de orina, y 3) andlisis del sedimento urinario mediante un tira reactiva

o la técnica clasica de microscopia éptica (2).

3.6 Tratamiento

Pueden requerirse ajustes de la ingestion dietética y el empleo de diuréticos de asa,
ocasionalmente en combinacidén con metazolona, para conservar el equilibrio
electrolitico y, por este motivo, el del volumen del liquido extracelular. En contraste, la
restriccion de sal y la administracion de diuréticos demasiado enérgicas pueden
producir hipovolemia y precipitar una reduccion ulterior de la TFG. La expansién del
volumen de liquido extracelular, que no reaccionan al tratamiento a pesar de las
restricciones dietéticas y del empleo de diuréticos indican la necesidad de iniciar el
tratamiento de restitucién renal (4).

Como consecuencia es mayor la necesidad de recurrir a procedimientos de didlisis y/o
trasplante renal y por lo tanto se incrementa progresivamente el costo de atencién.
Otra particularidad es que la edad de los pacientes que son admitidos a programas de
hemodialisis se ha incrementado.

De los tipos de didlisis, la mas utilizada es la hemodialisis (HD) alcanzado un 80 a
90%. La dialisis peritoneal continua ambulatoria (DPCA) se utiliza en un 10 a 20%. (9,
10,11). Se es considerado una dialisis adecuada cuando el porcentaje de urea sérica
extraida supera el 70% de la cifra de urea sérica prédialisis o cuando el aclaramiento
de urea basada en modelos cinéticos de urea (Kt/v) es superior a 1.2 (12). Otro
aspecto importante a enfatizar es como retardar la progresién de la ERC. se sefiala
que el control de la presidn arterial, de glicemia, y la dieta proteica son indispensables
para lograr tal fin (8, 13,14). Se ha demostrado que la variedad de agentes
hipotensores efectivos es enorme, sin embargo hay datos experimentales y clinicos
que sefialan que el uso de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina o
los bloqueadores de la angiotensina Il, tienen ventajas. Se recomienda el uso de los
Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina aun en enfermos normotensos

con enfermedad proteinurica (13,14).

Estudios recientes parecen poner en evidencia un rol importante del sistema renina

angiotensina aldosterona en la progresion de la enfermedad renal (15). Ademas de su

9



participacion conocida en la génesis de la hipertension arterial, hay otras acciones que
estan siendo demostradas, debido a que el sistema renina-angiotensina-aldosterona
se produce también a nivel local tisular y vascular renal (16,17). En relacién a la
aldosterona, ultimamente se establece que dicha hormona participaria en el proceso
de fibrogenesis del tejido vascular y renal y de ser asi se abririan nuevas posibilidades
terapéuticas para mejorar la evolucion de pacientes con enfermedad renal crénica.

Pero el trasplante renal desde un comienzo, se ha considerado el tratamiento de
eleccion, por diferentes razones todas ellas validas. La donacion del érgano puede
ser de donante vivo o cadavérico. La eleccion depende de factores culturales,

socioeconomicos, legales y religiosos.

3.7 Trasplante Renal
El trasplante renal ha demostrado ser el mejor tratamiento de la enfermedad renal
cronica en cuanto a supervivencia, calidad de vida, menores complicaciones y mejor

relacion coste beneficio frente a la dialisis.

Los resultados del trasplante de donante vivo, en cuanto a supervivencia del injerto,
son ciertamente mejores que los del trasplante de donante cadaverico. Se trata de
organos sanos, de donantes en perfecto estado de salud, en general mas jovenes y no
sometidos al dafio que puede producir sobre el 6rgano la enfermedad que llevo a la
muerte del donante o los fendmenos hemodinamicos, hormonales e inflamatorios que
se producen en el momento del fallecimiento, ya sea por muerte encefalica o por paro

cardiorrespiratorio irreversible.

Estos resuitados se han demostrado mejores aunque el donante no este
genéticamente relacionado, siendo similar la supervivencia del rifién para el caso de
esposos 0 donantes no familiarmente relacionados que para hermanos o familiares

directos no idénticos inmunolégicamente (respecto al tipaje HLA).

En Espafa, con la creacion de las condiciones de trasplante y la Organizaciéon
Nacional de Trasplante en 1989, se ha conseguido afrontar a lo largo de los ultimos 20
afos, de manera mas eficiente que en el resto de los paises, la escasez de donante
cadavérico. Esto ha traido como consecuencia logica una resistencia del sistema

durante afios al desarrollo de la donacién de donante vivo para el trasplante renal.
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A lo largo de la década de los noventa y de la actual se ha ido incrementando el
nimero de trasplantes renales, fundamentaimente procedentes de donante
cadavérico. Paralelamente, la edad de los donante ha ido aumentando al ir
incrementandose el numero de donantes fallecidos por enfermedades
cerebrovasculares, mientras disminuian los fallecidos por traumatismos
craneoencefalicos al reducirse los accidentes de trafico, de este modo, la media de

edad de los donantes ha pasado de 34.5 afios en 1992 a 563.4 en el afio 2007.
3.8 Seleccion del receptor y del donante

3.8.1 Trasplante renal de donante vivo
Se inicia la evaluacion tomando un candidato apto para el trasplante en el cual es
conveniente valorar si existe en el entorno familiar opciones reales para el
trasplante renal de donante vivo sobre todo si el paciente es joven. Se trata de
una excelente opcién terapéutica para el tratamiento de la enfermedad renal
cronica terminal que se fundamentara en los principios éticos de altruismo,
ausencia de coaccibn o compensacién econdmica, autonomia en la toma de
decisiones, y la beneficencia y no maledicencia (18). Su utilizaciéon se justifica
por la escases de drganos de cadaver en relacion con la demanda, el escaso
riesgo para el donante y los mejores resultados de supervivencia del paciente y

del injerto.

Cuando se cuenta con posibles donantes de caracter vivo se valorara: edad,
riesgo, diferencia de edad y de masa corporal entre donante y receptor, y el
grado de compatibilidad ABO y HLA. El donante sera sometido a un protocolo de
estudio o evaluacion riguroso y por etapas empezando por los examenes
generales y la prueba cruzada, dejando para mas adelantes las exploraciones
mas sofisticadas como arteriografia, angio tomografia axial computarizada (TAC)
0 angio resonancia magnética nuclear (RMN). Es necesario esclarecer cuanto
antes la posibilidad de una contraindicacion, como disminucién en el
aclaramiento de creatinina, proteinuria y/o hematuria, hipertension arterial,
diabetes, obesidad y antecedentes de cancer, litiasis o hepatitis para no continuar

con los estudios.

11



3.8.2 Trasplante renal de donante cadavérico
Se incluyen los pacientes que no tengan posibilidad de un donante vivo; sera
incluido en listas de espera de donante cadavérico y la seleccion se realizara
habituaimente atendiendo al grado de compatibilidad ABO y HLA. Se valoran
otros aspectos como edad, indice de masa corporal entre donante y receptor,
tiempo en lista de espera de trasplante, grado de sensibilizacion, si se trata de un
primer trasplante renal o de un segundo o tercero. Una vez seleccionado el

receptor se efectuara la prueba cruzada (19).

3.8.3 Supervivencia del injerto renal
El objetivo del traspiante renal es restablecer de forma duradera, y a ser posible
permanente, la funcién renai, con los minimos nesgos derivados del tratamiento
quirurgico e inmunosupresor. Una técnica quirurgica depurada, la eficacia de los
actuales protocolos de inmunosupresidon y una atencién integral al paciente
trasplantado han permitido conseguir excelentes resultados a corto plazo, con
supervivencias de los injertos superiores al 90% y una minima mortalidad al afo
del trasplante. Estos avances han trasladado la atencion de los equipos de
trasplante a la prevencion y tratamiento de las complicaciones que condicionan ia
evolucion del trasplante renal a medio y largo plazo, cuyos maximos exponentes
son la nefropatia crénica del trasplante y el fallecimiento del paciente con el
injerto funcionante. La actitud que debe presidir la asistencia al paciente
trasplantado, tanto en el periodo critico del pos-trasplante inmediato, como en su
evolucién a medio y largo piazo, debe basarse en mantener un alto indice de
sospecha de las complicaciones que el paciente pueda presentar en cada etapa
evolutiva, con la finalidad de adoptar las medidas mas adecuadas para su

prevencién, diagnéstico precoz y tratamiento (20).

Los factores que mas influyen en la supervivencia del injerto son el grado de
compatibilidad HLA (mejor en pacientes HLA idénticos seguidos de los que
comparten un haplotipo y finalmente en los que presentan compatibilidad alguna
HLA), la isquemia fria y la funciébn renal retardada del injerto, el tipo de
inmunosupresion, la incidencia de rechazo agudo y el efectuar el trasplante en

situacién de predialisis.

12



Desde el inicio de la era clinica del trasplante renal en 1962 con el uso de
azatioprina y prednisona, los resultados del trasplante renal pasaron de una
supervivencia de 0% previa a 45%-50% al afio. En la década de 1970 se
comprobé que con el trasplante renal de donante vivo los resultados eran
mejores a corto y largo plazo respecto al de donante cadaveérico. Tras la
incorporacién de la ciclosporina y el anticuerpo monoclonal OKT3 a comienzos
de la década de 1980 la supervivencia del aloinjerto mejoro del 60% al 80-90% al
afno. De 1988 a 1996 la supervivencia del injerto se incremento de 89 a 94% en
receptores de donante vivo y de 77-88% en los casos de donantes cadavéricos.
En los datos de la United Network for Organ Sharing (UNOS) del 2001, la
supervivencia del injerto al afio del trasplante renal de cadaver era de 89% vy de
donante vivo del 95%. En registro americano Scientific Renal Transplant Registry
(SRTR), se reportdé que entre 1988 y 1995 la vida media proyectada del injerto
habia mejorado progresivamente de 7.9 afos a 13.8 afos para donante
cadaveérico y de 12.7 a 21.7 para receptores de donante vivo (7).

Las principales causas de pérdida del injerto son la muerte del paciente con
injerto funcionante, el rechazo agudo, nefropatia cronica del injerto y recurrencia

de la enfermedad primitiva en el injerto.

3.8.4 Resultados en el primer afio
Al analizar el resultado de los trasplantes se observa que en los ultimos afnos ha
habido una mejoria muy evidente de la supervivencia de los injertos de cadaver
en el periodo inmediato después del trasplante, debido fundamentalmente a la
reduccién de las muertes de los pacientes con un injerto funcionante y a la
disminucién del numero de rechazos agudos, que, con los tratamientos
inmunosupresores actuales, es inferior al 20%, lo que ha permitido tener

supervivencias del injerto al afio superiores al 90%.

Actualmente, la sobrevida del injerto al afio es similar a la sobrevida funcional,
entendiendo ésta como la sobrevida calculada, aceptando que las muertes se
consideran pérdidas de seguimiento (son censuradas en el analisis estadistico) y
no como fallo del injerto. La disminucién en el nUmero de muertes tempranas ha
reducido la diferencia en la supervivencia al afio del injerto entre pacientes con

distintas enfermedades primarias, como la diabetes.
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Varios factores de riesgo estan asociados a la pérdida temprana del injerto,
fundamentalmente, debidos a las caracteristicas del donante, ya que los injertos
obtenidos de donantes de edad avanzada, fallecidos por ictus y con
antecedentes de hipertension tienen mas probabilidad de que el injerto nunca
llegue a funcionar, riesgo que aumenta si se trasplantan con isquemias frias

prolongadas.

La presencia de anticuerpos HLA tiene una influencia negativa sobre la
supervivencia del injerto a corto y largo plazo. La mayoria de los efectos de la
sensibilizacién aparecen en el primer mes pos-trasplante en forma de rechazos
hiperagudos por la presencia de anticuerpos no detectados con la prueba
cruzada habitual o de rechazos vasculares acelerados y trombosis vasculares, en
relacion con el incremento de la inmunidad humoral que presentan estos

pacientes (20).

3.8.5 Resultados a largo plazo
Cuando se analizan las curvas de sobrevida de los injertos renales a largo plazo,
se observa una pérdida constante de los mismos a lo largo del tiempo; y aunque
en los ultimos afos ha habido una paulatina disminucién de estas perdidas, ha
sido en una proporcién menor a la conseguida para el primer afo pos-trasplante,
es decir, no se ha conseguido, al menos en el trasplante de donante cadavérico,

una mejoria sustancial a largo plazo.

Las pérdidas del injerto después del primer afo en su mayoria son debidas al
fallecimiento del paciente, a la recidiva de la enfermedad primaria y al rechazo
cronico. Aunque se producen fallecimientos con el injerto funcionando, debidos a
enfermedades de origen cardiovascular, neoplasias e infecciones en mas del
40% de los trasplantes, el factor etiolégico mas importante de pérdida del injerto
es un deterioro progresivo de su funcion, caracterizado morfolégicamente por una
esclerosis de los vasos, tubulos, glomérulos y fibrosis del intersticio, denominada
rechazo cronico, asumiendo que la respuesta inmune al aloinjerto es la
responsable de dicho deterioro, aunque hoy en dia se acepta que en su
desarrollo también influyen factores no inmunolégicos que han ido alcanzando
cada vez mas importancia y, por ello, se prefiere denominar a este proceso

nefropatia crénica del trasplante(21).
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El nimero de episodios de rechazo agudo es un factor prondstico importante de
la supervivencia a largo plazo del injerto y de la apariciéon de Ia nefropatia crénica
del trasplante; sin embargo, hay estudios que no observan este factor, otros, sélo
cuando el paciente ha sufrido mas de una crisis de rechazo y otros, cuando los
episodios de rechazo agudo son tardios y ocurren después del tercer trimestre
del trasplante. La diversidad en todos estos andlisis sugiere que no son iguales
todos los rechazos agudos y su valor predictivo dependera de la gravedad del
mismo, analizada desde el punto de vista clinico e histolégico. Ademas de los
rechazos agudos clinicos, los estudios con biopsias protocolizadas han sugerido
la presencia de rechazos subclinicos, que no producen un deterioro agudo de la
funcion, pero que a largo plazo originan un darno sobre el injerto que al sumarse a

otros trastornos dan lugar al desarrollo del rechazo crénico.

Los pacientes sometidos a trasplante, en los ultimos afios de la década de 1990,
se han beneficiado de los nuevos ftratamientos inmunosupresores,
fundamentalmente de la asociacion del micofenolato mofetil a los inhibidores de
la calcineurina, reduciéndose el numero de rechazos agudos a cifras inferiores al
20%, lo que sin duda disminuira la tasa de pérdidas del injerto por rechazo
crénico, con el consiguiente aumento de la expectativa de vida media.

La mayoria de los pacientes que hoy entran en dialisis tienen mas de 60 arios y
dada la escasez de érganos para trasplante es necesario establecer la idoneidad
del trasplante en estos pacientes. La sobrevida del injerto es similar a los
trasplantes en edades inferiores, aunque presenta mayor mortalidad del paciente.
Las personas mayores tienen una respuesta inmunitaria atenuada, presentan
menos rechazos y las pérdidas funcionales de los injertos son menores,

compensando las pérdidas por mayor mortalidad (22).

3.9 Factores de riesgo en la falla del injerto renal

Los factores de riesgo de la funcién renal del trasplante comparado con la funcién

renal inmediata de éste son las siguientes:

Falla previa en el trasplante.
Ausencia de profilaxis con globulina policlonal antilinfocitos (ALG).
Disminucién de la presién sanguinea del donador.

Incremento en el tiempo de la anastomosis vascular.
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e Transfusiéon sanguinea en el primer trasplante pero no en el subsecuente

trasplante (23).

Se ha observado en paises latinoamericanos que en rifiones con rechazo agudo y
retardo en la funcién renal disminuye a tres afos el grado de sobrevida del injerto de
77 a 60% y el tiempo medio del injerto de 9.4 a 6.2 afios a diferencia de la vida media
de un injerto sin rechazo agudo ni retardo en la funcion, que es de 13.4 afos. La
didlisis es necesaria para pacientes con retardo en la funcién renal, lo que incrementa
el costo un 30% mas (24).

Hay que tener presente que las causas del fallo renal son siempre causadas por
factores de donador/ preservacion, éstas incluyen:

1. Tiempo de isquemia caliente y fria.

2. Tipos de soluciones de preservacion.

3. Refrigeracién con nevera vs hielo.

4. Estabilidad cardiovascular del donador.

5. Experiencia del cirujano del donador.

Obviamente hay evidencia de que los factores del receptor juegan un rol importante en
el inicio o no de la funcién renal inmediata; el manejo de cambios para el incremento
de la terapia en caso de no funcion renal, podra mejorar el costo beneficio con el uso
profilactico de OKT3 (23).

El tiempo de isquemia fria es fuertemente asociado con detenoro de la funcion renal
por cada 6 horas de isquemia fria. Esto disminuye la supervivencia del injerto sobre
todo de aquellos donantes menores de 15 afos, y mayores de 60 afios. Es un buen
juicio el que los centros hospitalarios utilicen informacién relacionada al donador, el
organo, el tiempo de isquemia y el método de preservacion para aceptar rifones de un
donador cadavérico, siendo mas importante en la decision de utilizar el injerto la

duracion de la preservacion del érgano (25).

La vida media de los injerto de donadores vivos se incrementa estadisticamente de
12.7 a 21.6 afos y en los injertos de donadores de cadaver de 7.9 a 13.8 afios y a un
afio de 88.8% a 93.9% y de 75.7% a 87.7% respectivamente. La corta edad del
receptor es un factor de riesgo para la falla del injerto después de trasplante renal. La
mayor causa de falla del injerto en nifos es el rechazo agudo y crénvico. La suficiente
inmunosupresidn es crucial para la prevencion de episodios agudos de rechazo agudo

y pérdida del injerto. Sin embargo, uno de los mejores agentes inmunosupresores, la
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ciclosporina A, es nefrotdxica, este efecto a largo plazo, hace que sea dificil
diferenciarlo con un rechazo crénico. Se ha valorado en multiples estudios la
sobrevida y funcién de donadores de rifidn menores de 6 afos de edad, concluyendo
que esto no tiene una diferencia significativa en el injerto renal entre donadores de
menos de 6 afnos de edad y donadores de edad avanzada en la funcion del injerto
(25).

El diagnéstico de rechazo agudo se hace solamente basado en evidencias
histolégicas de infiltracién de células inflamatorias en el intersticio, el cual puede

ocurrir en ausencia de otros signos de rechazo agudo.

3.9.1 Complicaciones a nivel del injerto renal
Los pacientes trasplantados pueden presentar disfuncién del injerto renal debida
a los mismos procesos capaces de lesionar a los rifones nativos. Las lesiones de
caracter agudo o cronico, tanto a nivel pre-renal, parenquimatoso u obstructivo
deberan contemplarse en el diagnéstico diferencial de la disfuncién del rifidén
trasplantado. Existen, ademas, complicaciones especificas derivadas de la
cirugia del trasplante, de la respuesta inmune frente al injerto y del propio
tratamiento inmunosupresor, que pueden comprometer la viabilidad del injerto y

la vida del paciente.

3.9.2 Inmunosupresion:
A pesar de los avances en terapia inmunosupresora, el rechazo del injerto
continlla siendo una de las principales causas de la disfuncidén y pérdida del
mismo. Si bien es cierto que el porcentaje de rechazos, sobre todo de tipo celular
agudo, ha disminuido notablemente en relacién con los diferentes protocolos para
inmunosupresién que histéricamente se vienen utilizando. El rechazo crénico y la
muerte del paciente con un injerto funcionante persisten como las principales
causas de pérdida tardia de aloinjertos renales, resultando en una tasa anual de
pérdida del 3 al 5% (26). La sobrevida a largo plazo del injerto renal ha cambiado
poco en la ultima década, a pesar del espectacular logro en la sobrevida a corto
plazo. La mayoria de los injertos perdidos tardiamente, excepto por los asociados
con la muerte del paciente, se atribuyen a una disfuncidon renal progresiva
denominada nefropatia crénica del injerto (27). La justificacion para utilizar este
término, radica en que el nombre de “rechazo cronico” debe ser utilizado sélo

para aquellos casos con caracteristicas histologicas especificas, que permitan
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identificar un proceso de rechazo cronico como tal. Por lo tanto, el término
nefropatia cronica del injerto no deberia sustituir categorias diagnésticas
especificas cuando éstas puedan ser identificadas. El rechazo crénico persiste
como la causa mas importante de la pérdida del injerto en los estudios a largo
plazo, con una prevalencia a los diez afos pos-trasplante que ronda el 58%(28).
A partir de 1985, el riesgo del fracaso del injerto a largo plazo ha experimentado
una disminucién cercana al 4.2% por ano. Entre los pacientes que presentaron
uno o mas episodios de rechazo agudo clinico, la disminucién del riesgo fue de
s6lo 0.4% por afio, comparada con la disminucidén del 6.3% entre los pacientes

que no presentaron ningun episodio de rechazo agudo clinico (29).

3.10 Tipos de Rechazo

3.10.1 Rechazo Hiperagudo:
Es la forma mas precoz de rechazo y su desarrollo es inmediato una vez puesto
el injerto en contacto con la circulacion sanguinea del receptor.
Fisiopatologicamente estda mediado por anticuerpos circulantes preformados
contra las células endoteliales del donante, asi como antigenos del grupo ASO,
HLA de clase 1 y mas raramente de clase 2. Actualmente, este tipo de rechazo
es muy infrecuente, a partir de la estandarizacién de pruebas inmunoldgicas

cruzadas, encaminadas a detectar anticuerpos especificas del donante.

3.10.2 Rechazo Agudo Acelerado:
Es un rechazo agudo-grave que ocurre en la primera semana, generalmente en
el segundo a cuarto dia. Generalmente, la respuesta a la terapia de rescate es
pobre por las acentuadas alteraciones morfolégicas, las cuales consisten en
areas necroéticas, microtrombosis capilar y trombosis arteriolar y arterial. Los
anticuerpos responsables estan dirigidos contra antigenos HLA de clase | o

antigenos endoteliales.

3.10.3 Rechazo Agudo:
El rechazo agudo supone la pérdida del equilibrio entre la respuesta inmune y el
efecto de los medicamentos inmunosupresores. Se puede expresar clinicamente

con fiebre, disminucion de la diuresis y aumento de la creatinina sérica.
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3.10.4 Rechazo Cronico:
Es quizas el cuadro clinico e histolégico mas heterogéneo y en el que factores no
inmunolégicos pueden jugar un rol importante. Debido a este hecho, actualmente
se tiende mas a denominar como fracaso o disfuncion crénica del injerto, ya que
no existe ninguna caracteristica clinica especial. En general, el cuadro clinico
consiste en un deterioro progresivo y lento de la funcién renal, proteinuria ylo
hipertensién arterial. Su patogenia no esta bien establecida, pero se conocen
diversos factores de riesgo como son: edad del donador, edad del receptor,
incompatibilidad HLA, tiempo de isquemia fria, presencia de funcién retardada del
injerto, correlacion con enfermedades como la Diabetes Mellitus o la Hipertension
arterial, dosis y tipos de inmunosupresion, y crisis subclinicas de rechazo agudo
tubulo intersticial. Un marcador clinico de pronéstico es la proteinuria. (30). En el
orden practico, los diagnésticos diferenciales mas importantes son Ila
arteriosclerosis, sobre todo en caso de injertos de donantes de edad avanzada; y

la vasculopatia cronica, secundaria a nefrotoxicidad crénica por ciclosporina.

3.11 Trasplante Renal en Guatemala
En Guatemala, en 1982, un grupo de médicos extranjeros y nacionales realizaron el
primer trasplante renal. En 1986 el Instituto de Seguridad Social inicié su programa
de trasplante renal para la poblacion afiliada a dicha institucién, y en 1989 el Hospital
General San Juan de Dios inicidé su programa de trasplantes para brindar cobertura al

resto de la poblacién. (31).
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CUADRO 1
Principales periodos del trasplante renal.
Mecanismos fisiopatolégicos (32)

/"
1. Periodo inicial
a) Fracaso renal agudo inmediato -Trombosis arteria/vena renal
Generalmente injerto nunca -Mala preservacion. Injerto
es funcionante ﬁ subdptimo
-Rechazo humoral: Rechazo
hiperagudo
N—
b) Injerto inicialmente No Funcionante -lsquemia aguda. Necrosis
(1? semana-15 dias) Tubular Aguda

-Nefrotoxicidad aguda
-Rechazo agudo acelerado

2. Periodo consolidado (1-3 meses)

a Celular/inmunidad humeral
) Rechazo agudo mediatizado por
b) Virus (citomegalovirus) inmunidad
Nefritis intersticial intercurrente:
c) Polyoma virus; Adenovirus Bacterias

Nefritis intersticial tardia (6°-9° meses)

3. Periodo Cronico

a) Factores inmunologicos Rechazo crénico
Vasculopatia
Glomerulopatia

Nefrotoxicidad por Ciclosporina
Isquemia crénica
Arteriosclerosis acelerada
Hiperfiltracién

b) Factores no inmunolégicos

¢) Enfermedades recurrentes y/o de novo: Glomerulopatias

Fuente: Vazquez-Martul E. Veiga-Barreiro. Patologia del trasplante renal, importancia de la biopsia
en la correlacion clinico-patologica. Revista Espariola de Patologia 2002; 35(3): 279-293.
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3.12 Clinica y diagnéstico del rechazo del injerto renal
LLa biopsia es esencial para un diagnéstico correcto (clasificacion de Banff) y permite

diferenciar entre:

3.12.1 Rechazo Agudo (RA) tubulo-intersticial:
Supone el 70-85% de los episodios de RA. Se debe a la reaccién del huésped
frente a los antigenos de histocompatibilidad de clase Il. Se caracteriza por
tubulitis, las caracteristicas citologicas del infiltrado, y sobre todo la proporcién

del parénquima ocupado por los infiltrados.

3.12.2 RA vascular/humoral:
Supone el 15-30% de los episodios de RA. Esta mediado por anticuerpos
aunque a veces se asocia al rechazo celular. Predominan los cambios
vasculares y glomerulares con fenémenos de “endotelialitis” iniciaimente pueden
progresar hasta arteritis necrotizante.
En los ultimos arfios se ha descrito una entidad con mal prondstico que es el RA

humoral y que se define mediante los siguientes criterios:

3.12.2.1 RA cérticorresistente que requiere anticuerpos antilinfocitarios.
3.12.2.2 Lesiones histolégicas de vasculitis y necrosis fibrinoide junto con
depésitos generalizados de Cd4 en los capilares peritubulares.

En el tratamiento del RA esta indicado el uso de dosis altas de metilprednisolona
intravenosa. En los casos mas severos, recurrentes o corticorresistentes, o en los
casos de contraindicacion de los corticosteroides se recomienda usar
anticuerposantilinfocitarios sobre todo los policlonales procedentes de conejo
(ALG) por tener menos efectos secundarios. En los casos en los que el RA no se
resuelve puede ser efectivo el uso de tacrolimus so6lo o con micofenolato mofetil
(MMF), o de sirolimus. Debido a su gravedad, el RA humoral requiere un
tratamiento mas agresivo y precoz con anticuerpos antilinfocitarios, tacrolimus,
MMF y plasmaféresis(33,34).

Nefropatia crénica del injerto (NCI) o rechazo crénico o glomerulopatia del
trasplante: es una entidad caracterizada clinicamente por hipertension arterial,
proteinuria y deterioro progresivo de la funcién renal, e histolégicamente por dafio

tubulo-intersticial, vascular y glomerular. Durante el primer ano de evolucion
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aparecen lesiones tubulointersticiales secundarias a isquemia en el 94,2% de los
pacientes que el RA incrementa. Posteriormente se desarrollan lesiones
vasculares (hialinosis arteriolar con estrechamiento de la luz vascular y
desdoblamiento y laminacién de la membrana basal de los capilares
peritubulares en el 60% de los casos), glomerulares (glomeruloesclerosis) y

mayor dano tabulo-intersticial (atrofia tubular y fibrosis intersticial).

En esta segunda fase influye el tratamiento con anticalcineurinicos. A los 10
anos, el 58,4% de los pacientes presentan lesiones severas en la biopsia con
esclerosis glomerular del 37,3%. Entre los factores etiolégicos de la NCI los hay
inmunoldgicos como el RA, el rechazo subagudo, el tratamiento inmunosupresor
con inhibidores de la calcineurina (ciclosporina y tacrélimus), el tiempo de
isquemia fria (riesgo aumentado del TR de donante cadavérico respecto al de
donante vivo), la funcién retardada del injerto con necesidad de dialisis en el
postoperatorio inmediato y la recidiva de la enfermedad de base en el injerto, y
no inmunoldgicos como la edad del donante, la hiperlipidemia, hipertension
arterial y diabetes mellitus, el virus de la hepatitis C y la hiperfiltracién
glomerular(33,34).
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4. METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudio
Estudio descriptivo retrospectivo

4.2 Unidad de analisis
Datos epidemioldgicos y clinicos registrados en la base de datos de la Unidad de
Nefrologia del Hospital General San Juan De Dios.
Unidad de informacion
Expedientes clinicos de pacientes trasplantados con diagnéstico clinico de
enfermedad renal crénica de la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan
De Dios.

4.3 Poblacion y Muestra
4.3.1 Poblacion
Todo paciente con diagnéstico clinico de Enfermedad Renal Crénica que recibid
trasplante renal vivo o cadavérico en la Unidad de Nefrologia del Hospital
General San Juan de Dios, durante el periodo de enero 1998 a marzo 2008.

4.4 Seleccion de los sujetos a estudio
4.4.1 Criterios de Inclusion
< Todos los expedientes clinicos de pacientes que fueron sometidos al
trasplante renal en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan De

Dios, durante el periodo de enero 1998 a marzo 2008.

4.4.2 Criterios de exclusion
<+ Expedientes destruidos o incompletos.
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4.5 Definicion y operacionalizacion de variables

ESCALA
VARIABLE DEFINICION DEFINICION TIPO DE DE INSTRUMENTO
CONCEPTUAL | OPERACIONAL @ VARIABLE | MEDICION
Tiempo que un | Dato de la edad
individuo ha en anos anotado
vividodesde su | enelregistro | Cuantitativa| Razén Instrumento de
Edad nacimiento clinico recoleccion de
hasta un datos
momento
determinado
Condicién Dato escrito en el
organica que registro clinico Instrumento de
Sexo distingue al referente si el cualitativa | Nominal | recoleccion de
hombre de la paciente es de datos
mujer género femenino
o masculino
Pacientes Todo paciente Paciente con
trasplantados con diagnostico de Instrumento de
enfermedad enfermedad Cuantitativa Razén recoleccién de
renal cronica renal crénica en datos
que recibié un estadio doqi 5
trasplante renal (TFG <de
15mi/min/1.73m?)
Pacientes Pacientes que Dato de
con recibié un pacientes que se
trasplante injerto de documento que | cuantitativa | Razén Instrumento de
renal de donante vivo recibieron un recoleccién de
donante vivo | de un familiar injerto de datos
donante vivo
Paciente con | Pacientes que Datos de
trasplante recibieron un | pacientes que se
renal de injerto renal de | documento que | cuantitativa | Razén Instrumento de
donante un paciente recibieron un recoleccién de
cadavérico con muerte injerto de datos
cerebral donante
cadavérico.
Pacientes Todo paciente | Pacientes que a
fallecidos que fallecié su fallecimiento
con injerto | confunciondel | presentduna | cuantitativa | Razon Instrumento de
funcionante injerto TFG >de recoleccion de
suficiente para | 15ml/min/1.73m? datos
no requerir (dogi 5)
tratamiento
hemodialitico o
dialitico
Tasa de presion
filtracion efectiva de Férmula que se Instrumento de
glomerular filtracion, aplica a los datos | Cuantitativa | Razon recoleccién de
(TFG) fuerza fisica extraidos de datos
neta que cada expediente
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produce el clinico que
transporte de cumpla criterio
aguay de de inclusién
solutos a
través de la
membrana
_glomerular
Compuesto
organico
generado a Valor que sera | cuantitativa | Razén
partir de la utilizado para Instrumento de
Nivel de degradacion de | medir la tasa de recoleccién de
creatinina | '@ creatina (que filtracion datos
sérico €s un nutriente glomerular
util para los
musculos).
Porcentaje de | SI=(PCI/TP)x100.
pacientes que
tienen Injerto funcional:
funcionando | tasa de filtracion
Sobrevida del | SUS organos  glomerular > 60 Instrumento de
injerto trasplantados. | ml/imin/1.73m" y | cyantitativa | Razén recoleccién de
Generalmente | tasa de filtracion datos
se verifica glomerular < 60

luego de unoy
cinco afios de
haberse
realizado el
trasplante.

mi/min/1.73m2.
Injerto no
funcional se
determina como
paciente ya en
tratamiento de
hemodialisis.

*Sl: Sobrevida del injerto; PCI: Pacientes con informacién; TP: Total de pacientes

“*TFG: Tasa de Filtracion Glomerular

4.6 Técnicas, procedimientos e instrumentos a utilizar en la recolecciéon de datos

4.6.1 Técnicas:

Se realizd una revision sistematica de los expedientes clinicos de pacientes

trasplantados que se encuentran en la base de datos en la clinica de la Unidad

de Nefrologia, de donde se identificé y obtuvo la informacion necesaria de

acuerdo a los objetivos del estudio, para lo cual se realizd el registro en los

instrumentos de recoleccién de datos.
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4.6.2 Procedimientos:

Luego que se autorizé el trabajo de protocolo, se presentd la carta
correspondiente a la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de
Dios que definié a la realizadora de la presente investigacion como estudiante
acreditada por la Universidad de San Carlos de Guatemala, Facultad de

Ciencias Médicas.

Extendida la carta de autorizacién por parte de la Unidad de Nefrologia del
Hospital General San Juan de Dios, se procedié a la presentacién a la

Unidad donde se realizdé dicho estudio.

Se revisaron los expedientes clinicos de la base de datos de la computadora
de la clinica de la Unidad de Nefrologia, para identificar los expedientes

clinicos de pacientes trasplantados durante enero de 1998 a marzo 2008.

Con la informacion obtenida anteriormente se anotaron los datos necesarios

iniciando a transcribirlos a los instrumentos de recoleccion de datos.

Se introdujo en una base de datos, la informacidn correspondiente de la

sobrevida del injerto renal en pacientes trasplantados al afio y cinco afos.

4.6.3 Instrumentos:

En la siguiente investigacion se utilizé el instrumento de recoleccién de datos

integrado por dos secciones numeradas de la siguiente manera: seccion No. 1y

secciéon No.2 (anexo1)

Seccion No. 1 se registro los datos correspondientes de los pacientes

trasplantados, durante la revisidén sistematica de los expedientes clinicos de la

base de datos de la computadora de la clinica de la Unidad de Nefrologia

obteniendo los siguientes datos:

No. de expediente clinico
Edad

Sexo

Fecha de trasplante

Tipo de trasplante (vivo o cadavérico).
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Seccion No. 2 se revisd sistematicamente los expedientes clinicos de los
pacientes trasplantados previamente seleccionados segun criterios de inclusion,
obtenidos durante |a revisién de la base de datos de la computadora de la clinica
de la Unidad de Nefrologia teniendo en cuenta los siguientes datos:

< Nivel de creatinina sérica al ano y cinco anos

< Peso al afio y cinco afos

«» Tasa de filtracion glomerular al afio y cinco afios

4.7 Procesamiento y analisis de datos
4.7.1 Procesamiento:
Una vez que se ha recolectado la informacién necesaria y registrada en el

instrumento de recoleccién de datos se procedi6 a:

4.7.1.1 Ordenar y clasificar manualimente cada uno de los datos obtenidos de los

expedientes clinicos segun los objetivos del estudio.

4.7.1.2 Ingresar todos los datos recolectados en una base de datos utilizando el
programa de Microsoft Excel versién 2010 segun el total de pacientes
trasplantados, clasificandolos segun tipo de trasplante, si fallecieron con
injerto funcional o no, pacientes que ya no se dio seguimiento por falta de

asistencia a sus citas.

4.7.2 Analisis:
Con los datos ya procesados se determind, el porcentaje de sobrevida del injerto

renal con la siguiente formula:
SI= (PCI/TP)x100
Siendo SI: Sobrevida del injerto; PCI: Pacientes con informacién; TP: Total de
pacientes.
A continuacion se determiné la funcionalidad del injerto renal con la formula de
Cockcroft-Gault, y se determiné el porcentaje de los injertos que son funcionales
y los que no.
Cockceroft-Gault (ml/min)= (140-edad) x peso corporal(kg)

72 x Pcr (mg/100ml)

Siendo Pcr: Creatinina sérica.

Multiplicado por 0.85 en caso de las mujeres.
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Con los valores obtenidos de la férmula para calcular la sobrevida del injerto
renal se determind el porcentaje de sobrevida del injerto al afio y cinco afos.
Con la férmula de Cockcroft-Gauit se clasificd a los injertos como funcionales,
los que tengan una TFG > 60 ml/min/1.73m?y como injertos no funcionales a los

que tengan una TFG < 60 ml/min/1.73m? o inicio en el tratamiento hemodialitico.

Se describié la edad y sexo mas frecuente en la poblacién trasplantada.

Se describio el promedio del valor de creatinina al afio y cinco afos en pacientes
trasplantados con injertos renales.

Se identificoé el porcentaje de pacientes trasplantados que fallecieron con injerto
funcional.

Se identificé el porcentaje de pacientes trasplantados con injerto renal de
donante vivo y cadavérico.

Y con los datos anteriormente procesados se procedi®d a describir
detalladamente, calculando las frecuencias y porcentajes, con su respectiva

representacion grafica.

4.8 Alcances y limites de la investigacion

4.8.1 Alcances
La presente investigacién logré determinar la sobrevida del injerto renal al cabo
de un afio y cinco afnos en pacientes trasplantados de la Unida de Nefrologia del
Hospital General San Juan de Dios, asi como se describieron ios principales
porcentajes de los pacientes trasplantados que fallecieron con injerto funcional, y

pacientes trasplantados con injerto de donante vivo y cadavérico.

4.8.2 Limites
Debido a que el presente trabajo de investigacion esta clasificado como un
estudio retrospectivo se limitd la investigacion, a la recoleccion de datos de
expedientes clinicos revisados en la base de datos de la computadora de la
clinica de la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios y los
datos recopilados se limitaron a extraerse seleccionados de antemano a través
de los objetivos del estudio, por lo que la informacién obtenida quedd registrada

en la institucién, estudiantes etc.
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4.9 Aspectos éticos de la investigacion:
Este estudio a realizar es clasificado dentro de la Categoria | (sin riesgo) porque
se utilizaron técnicas observacionales no invasivas, con las que no se realiza
ninguna intervencion o modificacién intervencional con las variables fisiolégicas,
psicolégicas 0 sociales de las personas que participan de dicho estudio, por lo
tanto se realizé sin danos a terceros ya que el estudio es puramente descriptivo

retrospectivo.

La identidad de las personas en este trabajo fue respetada ya que solo se utilizaron
los expedientes clinicos, de los cuales solo fueron tomados los datos necesarios
para realizar el estudio, debido a que el estudio es descriptivo retrospectivo no se
tuvo ningln contacto con los pacientes por lo cual se evité hacerles dafo, al
contrario se obtuvo beneficio ya que se expuso el éxito o fracaso de la sobrevida

del injerto renal.
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5. RESULTADOS

Durante enero 1998 a marzo 2008 en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San
Juan de Dios se efectuaron un total de 286 trasplantes renales de los cuales el 86% de
donante vivo y 14% de donante cadavérico. La edad mas frecuente fue la comprendida
entre el rango de 15-40 anos, correspondiente al 54% de la poblacion trasplantada. El
sexo mas frecuente fue el masculino con 57%.

Durante este periodo se realizaron un promedio de 26 trasplantes por ano. El afo 2004
registra un mayor numero de trasplantes realizados, con un total de 42 trasplantes que
corresponde a 14%, y el aino en el que se registra un menor numero de trasplantes es el
afio 2000 con 16 trasplantes que corresponde a 6%. Es importante mencionar que
durante el ano 2008 solo se registran 9 trasplantes ya que unicamente se recopild
informacion de los trasplantes realizados hasta marzo.

De los 286 trasplantes analizados, al afio se tuvo informacién completa de 225 pacientes
e informacién incompleta de 61 pacientes, distribuidos en 32 pacientes con pérdida de
informacién y 29 pacientes fallecidos antes de cumplir el ano de trasplante. De la
poblacién analizada 182 pacientes llegaron a los cinco afos post-trasplante, de los cuales
se tuvo informaciéon completa de 82 pacientes, e informacién incompleta de 100 pacientes
distribuidos en 65 pacientes con pérdida de informacién y 35 pacientes fallecidos antes de
cumplir los cinco anos de trasplante, de los cuales 29 fueron los fallecidos antes de
cumplir el aifo de trasplante y 6 fallecieron después del afo de trasplante. Del total de
pacientes trasplantados se documentaron 43 fallecimientos, de los cuales 12 tenian injerto
renal funcional y 2 injerto renal no funcional. Se evalud la sobrevida del injerto renal,
calculandola con base al numero de pacientes con informacion completa, obteniendo una
sobrevida del injerto renal al afio del 95% y a los cinco afios del 86%.

El promedio de creatinina sérica al afio es de 1.5 mg/dl, y a los cinco anos de 2.4 mg/dl.
Con base a la férmula de Crocoft Gault se calculé la Tasa de Filtracién Glomerular,
obteniendo que al afio el 55% de pacientes trasplantados tenian una Tasa de Filtracién
Glomerular > 60 mi/fmin y 45% tenia una Tasa de Filtracién Glomerular < 60 mi/min. A los
cinco anos el 48% de pacientes trasplantados tenian una Tasa de Filtracion Glomerular >

60 mi/miny 52% tenia una Tasa de Filtraciéon Glomerular < 60 mi/min.
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CUADRO 1
Datos demograficos de pacientes trasplantados, en la Unidad de Nefrologia del Hospital
General San Juan de Dios de enero 1998 a marzo de 2008.
Guatemala, mayo 2011

Descripcién Frecuencia | Porcentaje
Total de pacientes trasplantados 286 100
Total de pacientes evaluados para sobrevida del injerto
renal al afno 225 79
Total de pacientes evaluados para sobrevida del injerto
renal a los cinco afios 182 64
Edad promedio (afios) o -
0-9 63 22
15-40 154 54
40-60 55 19
> 60 15 5
Distribucién por sexo : :
Masculino 163 57
Femenino 124 43
Promedio de creatinina sérica (mg/dl) -
Al afio 1.5
A los cinco ainos 2.4
Sobrevida del injerto renal I IR
Al afo e 95
A los cinco afios ' 86
Tasa de filtracion glomerular al afio y cinco afios S
Al afio
Tasa de Filtraciéon Glomerular > 60mi/min 120 56

Tasa de Filtracién Glomerular < 60ml/min
A los cinco afios el

Tasa de Filtracion Glomerular > 60ml/min 54 48

Tasa de Filtracién Glomerular < 60mi/min 37 52

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantados que se encuentran en la base de datos de
la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios.
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Figura 1
Distribucion de la sobrevida del injerto renal al afio en pacientes trasplantados, en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan
de Dios de enero 1998 a marzo 2008.
Guatemala, mayo 2011

Total de pacientes
trasplantados

286
Distribucion de pacientes
con informacién incompleta
61
Pacientes con pérdida Pacientes fallecidos
de informacion antes de cumplir el afio
Pacientes con informacion 32 de trasplante
225 29

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantados que se encuentran en la base de datos de la Unidad de Nefrologia del
Hospital General San Juan de Dios.
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Figura 2
Distribucion de la sobrevida del injerto renal a los cinco afios en pacientes trasplantados, en la Unidad de Nefrologia del Hospital General
San Juan de Dios de enero 1998 a marzo 2008.
Guatemala, mayo 2011

Total de pacientes

trasplantados
182
Distribucion de pacientes
con informacion incompleta
100
Pacientes con pérdida Pacientes fallecidos
de informacion antes de cumplir los
65 cinco aios trasplante
Pacientes con informacién 35
82

/ ~

Pacientes fallecidos

Pacientes fallecidos despué ir el afio
antes de cumplir el afio pues cumplir et an

de trasplante trasplante
29 6

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantados que se encuentran en la base de datos de la Unidad de Nefrologia del
Hospital General San Juan de Dios.
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Figura 3
Distribucién de pacientes trasplantados, con injerto renal de donante vivo y cadavérico
en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios
’ de enero 1998 a marzo 2008
Guatemala, mayo 2011

N=286

14%

m Vivo
86%

Cadavérico

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantados que se encuentran en la
base de datos de la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan
de Dios.

Figura 4
Pacientes trasplantados por afio, en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San
Juan de Dios de enero 1998 a marzo 2008
Guatemala mayo 2011

N W WwdH o
OO ;o O,

frecuencia
N
o

-
o U0 O WM

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantados que se encuentran en la base de datos de
la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios.
*hasta marzo 2008
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Figura 5
Distribucion del registro de fallecimientos de pacientes trasplantados, en la Unidad de
Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios de enero 1998 a marzo 2008
Guatemala mayo 2011

N=286

28%

Pacientes que fallecieron
con injerto renal funcional

# Pacientes que fallecieron
con peridida del injerto
renal

B Pacientes que fallecieron
con datos incompletos
67%

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes traspiantados que se encuentran en la base de datos de
la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios

Figura 6
Sobrevida actuarial del injerto Renal, en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San
Juan de Dios de enero 1998 a marzo 2008
Guatemala, mayo 2011

al afo a los cinco anos

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantados que se encuentran en la base de datos de
la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios.



6. DISCUSION
El trasplante renal ha demostrado ser el mejor tratamiento de la enfermedad renal crénica
en cuanto a supervivencia, calidad de vida, menores complicaciones y mejor relacién
coste beneficio frente a la dialisis.
El objetivo del trasplante renal es restablecer de forma duradera, y a ser posible
permanente, la funcién renal, con los minimos riesgos derivados del tratamiento quirtrgico
e inmunosupresor. Una técnica quirdrgica depurada, la eficacia de los actuales protocolos
de inmunosupresién y una atencion integrali al paciente trasplantado han permitido
conseguir excelentes resultados a corto plazo, con supervivencias de los injertos
superiores al 80% y una minima mortalidad al afo del trasplante (20).
El presente estudio realizado en la Unidad de Nefrologia del Hospi‘tal General San Juan
de Dios de enero 1998 a marzo 2008, es el primer estudio descriptivo retrospectivo de la
sobrevida del injerto renal al afio y cinco afos en esta institucién publica.
En la actualidad debido a la introduccién de nuevos inmunosupresores, y el
perfeccionamiento en la seleccion del receptor por medio del antigeno linfocitico humano,
ha dado lugar a mejores resultados de sobrevida del injerto renal, obteniendo resultados a
nivel internacional de 80 a 90% después de un afio y de 55 a 70% después de cinco afos
de seguimiento del trasplante renal respectivamente (7). En el presente estudio se obtuvo
una sobrevida de 95% al ano y de 86% a los cinco afios de seguimiento de ia sobrevida
del injerto renal de los pacientes que fueron trasplantados en la Unidad de Nefrologia del
Hospital General San Juan de Dios de enero 1998 a marzo 2008, datos encontrados del
la United Netwok for Organ Sharing (UNOS) del 2001, reportan que la supervivencia del
injerto al afio es de 95% de lo cual se compara con resultados obtenidos en el presente
estudio, la Scentific Renal Trasnsplant Registry (SRTR) reporta que la vida media
proyectada del injerto renal es del 12.7 a 21.7 para receptores lo cual se demuestra que
en Guatemala la vida media del paciente trasplantado es similar, llegando a un promedio
de 15 afos con el injerto funcional (7), con lo cual se demuestra éxito que el programa de
trasplante renal del Hospital General San Juan de Dios logra cumplir con los estandares

internacionales de la sobrevida del injerto renal.

En la poblacién estudiada se encontré que el 57% de los trasplantes realizados
correspondieron al sexo masculino y el 43% al sexo femenino observado un predominio
del primer grupo. La mayoria de los trasplantes renales realizados en el Hospital General
San Juan de Dios han sido para receptores menores de 35 afos. Es importante reconocer
que con esto el recurso empleado va dirigido en su mayoria al grupo etario que constituye

la base de la piramide de la poblacién econédmicamente activa teniendo asi un mejor
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impacto en la actividad socioeconémica de nuestro pais. La edad en la que se observaron
mas trasplantes es la comprendida entre 15 a 40 afios obteniendo un 54%, con lo que se
confirma que hay una mejor supervivencia en aquellos donantes mayores de 15 afos y
menores de 60 anos (25).

En Espafia, la década de los noventa y de la actua! se ha ido incrementado el nimero de
trasplantes renales, fundamentalmente procedentes de donante cadavérico.
Paralelamente, la edad de los donantes ha ido aumentando al ir incrementandose el
namero de donantes fallecidos por enfermedades cerebro vasculares, mientras
disminuian los fallecidos por traumatismo craneoencefalicos al reducirse los accidentes de
trafico; de este modo la media de edad de los donantes ha pasado de 34.5 afos en 1992
a 53.4 en el 2007. En Guatemala [os trasplante de donante cadavérico ha ido
incrementando al igual que otros paises ya que por campanas publicitarias ha mejorado y
de igual manera el aumento de edad también ha sido factible, la edad a la que se ha
logrado recibir un trasplante es de donadores de mas de 50 afos de edad como se
demuestra en el estudio (19).

De los pacientes trasplantados el 86% recibierdn injertos de donante vivo y el 14% de
donante cadavérico. Lo que apoya los datos epidemiolégicos en el estado de México
(D.F) en el afio 2002, los que reportan que el trasplante renal de donante vivo tiene
mejores rangos de sobrevida en comparacién con el injerto de cadaver a pesar del alto
grado de similitud entre el antigeno linfocitico humano (HLA). La introduccién de nuevas
generaciones de inmunosupresores en nuestro medio y selecciéon del receptor por medio
del HLA del mismo tipo, ha dado lugar a mejores resultados de sobrevida del injerto renal
en las ultimas décadas, con resultados del 80 al 90% después de un afio y de mas del

70% después de cinco afios como se resalta en el presente estudio. (7).

La sobrevida actuarial del injerto renal se observo con los niveles séricos de la creatinina

obteniendo 1.5 mg/dl al afio y a los cinco afios 2.4 mg/dl respectivamente.

Los resultados obtenidos demuestran que la sobrevida del injerto renal en la Unidad de
Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios es comparable con la sobrevida

reportada en la literatura a nivel internacional.
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7.1

7.2

7.3

7.4

7.5

7.6

7. CONCLUSIONES

La sobrevida del injerto renal al afio fue del 95% y a los cinco afios fue del 86%.

La edad mas frecuente en la poblacién trasplantada fue la comprendida entre 15-
40 arios obteniendo un 54%, y el sexo mas frecuente en la poblacién trasplantada

fue el masculino obteniendo un 57%.

El 56% de pacientes trasplantados con injertos renales al afio obtuvieron una Tasa
de Filtracién Glomerular > 60 ml/min, 44% una Tasa de Filtracion Glomerular <
60ml/min, y el 48% de pacientes trasplantados con injertos renales a los cinco
anos obtuvieron una Tasa de Filtracion Glomerular > 60 mi/min, 52% una Tasa de

Filtracion Glomerular < 60mi/min.

El promedio de creatinina sérica en la poblaciéon trasplantada al afo fue de 1.5
mg/dl y a los cinco afios fue de 2.40 mg/dl.

El 28% de pacientes trasplantados fallecieron con injerto renal funcional.

El 86% de los pacientes trasplantados obtuvieron un injerto de donante vivo y el

14% un injerto de donante cadavérico.
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8. RECOMENDACIONES

Al Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social

8.1

8.2

8.3

8.4

Mejorar el registro y analisis de la informacioén del trasplante renal para un mejor

control sobre el comportamiento de este evento.

Realizar mas investigaciones para actualizar el perfil del trasplante renal en
Guatemala para un mejor conocimiento de la poblacién en riesgo y encausar

medidas adecuadas.

Reforzar el apoyo a los programas del trasplante renal en instituciones publicas
como el Hospital General San Juan de Dios ya que con el presente estudio se ha

podido comprobar el éxito e impacto que este tiene en la sociedad Guatemalteca.

Reforzar el trasplante de donante cadavérico en las distintas instituciones publicas

de Guatemala.

A la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios

8.5

8.6

8.7

Solicitar apoyo humano y técnico para un mejor registro de los expedientes clinicos

y mejor cuidados de los mismos.
Fomentar en los estudiantes que rotan por el servicio de nefrologia la importancia
que se tiene sobre la donaciéon de 6rganos y el cuidado inédito sobre el injerto

renal al ser trasplantado sea de donante vivo ¢ cadavérico.

Promover los estilos de vida saludables en los pacientes con enfermedad renal

para una mejor sobrevida del injerto renal.
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9. APORTES

9.1 El presente estudio aportara una gran herramienta para la sociedad ya que por medio
ella se puede dar a conocer el éxito del trasplante renal y de esta manera dar a cono-
cer la sobrevida del injerto renal a corto y largo plazo en Guatemala e internacionacio-

nalmente.

9.2 Dara a la sociedad un instrumento mas para conocer la sobrevida del injerto renal y de
que existe la posibilidad de poder optar por la primera linea de tratamiento sin necesi-
dad de cruzar otras fronteras ya que el éxito en el presente estudio se hace real y

patente.
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11. ANEXOS

Cuadro 2
Pacientes trasplantados, con injerto renal de donante vivo y cadavérico en la Unidad de
Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios
de enero 1998 a marzo 2008
Guatemala, mayo 2011

| Tipode
donante Frecuencia | Porcentaje
Vivo 247 86
Cadavérico 40 14
Total 287 100

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantados que se encuentran en la base de datos de
la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios.

Cuadro 3
Pacientes trasplantados por afio, en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San
Juan de Dios de enero 1998 a marzo 2008
Guatemala mayo 2011

Anos Frecuencia Porcentaje
1998 21 7
1999 20 6.9
2000 16 6
2001 23 8
2002 26 9
2003 35 12
2004 42 14
2005 36 12.57
2006 27 9.4
2007 32 11

2008 (hasta marzo) 9 3

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantados que se encuentran en la base de datos de
la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios.
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Cuadro 4
Distribucién del registro de fallecimientos de pacientes trasplantados, en la Unidad de
Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios
de enero 1998 a marzo 2008
Guatemala mayo 2011

Pacientes fallecidos | Frecuencia Porcentaje
Pacientes que fallecieron con injerto renal funcional 12 28
Pacientes que fallecieron con pérdida del injerto
renal 2 5
Pacientes que fallecieron con datos incompletos 29 67
Total 43 100

Fuente: Expedientes clinicos de pacientes trasplantades que se encuentran en la base de datos de
la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios.
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Instrumento de recoleccion de datos de pacientes
trasplantados
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Instrumento de recoleccion de datos de pacientes trasplantados
Seccioén No. 2
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7 TFG: Tasa de Filtracion Glomerular
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