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RESUMEN

El trasplante de o6rganos se ha convertido en una opcidn terapéutica
revolucionaria proporcionando a miles de pacientes la posibilidad de mejorar la
esperanza de vida; en Guatemala se desconoce la evolucién funcional renal y
sobrevida de pacientes con trasplante de origen cadavérico Método: Estudio
descriptivo en el que se revisd6 60 expedientes clinicos de pacientes con
trasplante renal de origen cadavérico realizados en la Unidad de Nefrologia del
Hospital General San Juan de Dios durante el periodo 1996 - 2009 Resultados:
De los 60 pacientes objeto de estudio 39 son masculinos y 21 femeninos, con
una edad promedio de 39 + 16 afos, se observo hipertension arterial en 44
(73%) en el postoperatorio, durante el primer afio en 19 (42%) y a los cinco
afios en 16 (55%) de los pacientes; en relacion a la evolucion bioquimica 40
(65%) de los pacientes alcanzé una tasa de filtracién del 78 + 9 ml/min/1.73 m?
en el postoperatorio manteniéndose al afio 31 (68%) con una tasa de 81 + 9
ml/min/1.73m2 y a los cinco afios 21 ( 72%) con una tasa de 80 + 7
ml/min/1.73m2 Conclusiones: Los pacientes con trasplante renal de origen

cadaveérico en estudio tuvieron evolucion clinica y bioquimica favorable.



I. INTRODUCCION

En el ultimo siglo el trasplante de 6rganos se ha convertido en una de las opciones
terapéuticas mas revolucionarias ya que proporciona a miles de pacientes la posibilidad de

mejorar la esperanza de vida. @

Segun el registro de donacion y trasplante de Latinoamérica y el Caribe la tasa de donacion
global en Guatemala durante el 2006 fue de 7.4 donantes por millon de habitantes, lo cual no
cubre con las necesidades de donacion a pesar de haber sido superada en un 17% al afio
previo.® Actualmente, debido al largo tiempo de espera por un rifién y a la falta de 6rganos
provenientes de cadaveres, existe una tendencia a realizar trasplantes utilizando rifiones
procedentes de donadores vivos, y la mayoria de los donadores son familiares del

receptor.?

El bajo indice de trasplantes provenientes de cadaver se debe a la falta de cultura de
donacion. En Guatemala, en la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios
se realiza trasplante renal de origen cadavérico desde el afio 1996 sin embargo no se
conoce la evolucién funcional renal y sobrevida de estos pacientes.®® Con el fin de obtener
conocimiento sobre el prondstico y evolucién de cada uno de éstos se realiza un estudio

descriptivo retro- prospectivo de la evolucién clinica y bioquimica de la totalidad de ellos.®

Entre la informacién que se obtuvo al revisar los expedientes clinicos y registros de la Unidad
de Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios se documento un total de 60 pacientes
trasplantados de origen cadavérico en el periodo de 1996 — 2009, 39 masculinos y 21

femeninos, en su mayoria comprendidos en la segunda década de la vida (26%).

Segun los resultados obtenidos se evidencia una evolucién favorable con respecto a la
funcién renal con una tasa de filtracion glomerular > 60 ml/min/1.73m2 en el 65% de la

poblacién en el post operatorio inmediato, al afio y a los cinco afios.



II. ANTECEDENTES

La donacion de 6rganos entendida como la entrega voluntaria de algun érgano que se
posee, con el fin de que sean utilizados para ayudar a otras personas; no es algo actual; sus
origenes datan del afio 700 antes de Cristo (a. C.), constituye el avance terapéutico mas
importante en los ultimos 50 afios en el campo de la ciencia, es la base fundamental para la
realizacion de trasplantes los cuales gracias a técnicas quirargicas modernas se han
convertido en la alternativa terapéutica mas eficaz para el tratamiento de padecimientos
crénicos degenerativos. ©

El trasplante renal ha experimentado una importante evolucion en los Ultimos treinta afios,
pasando de ser una intervencién compleja para sélo unos casos determinados, a convertirse
en el tratamiento de eleccién para aquellos pacientes que padecen insuficiencia renal crénica
terminal. En gran medida esto se debe a la gran experiencia de los equipos médicos, asi
como de los adelantos en materia de inmunosupresién y la incorporacién de farmacos que
han reducido de manera considerable la incidencia de rechazo, acompafiandose de una

mejoria tanto de la supervivencia del injerto como del receptor.

Sin embargo el trasplante no estd exento de riesgos y problemas, que como consecuencia
de la propia intervencién (complicaciones quirargicas), del paciente (complicaciones
médicas) o de la terapia administrada (efectos secundarios) hacen que estos ocupen un
papel relevante y a veces tan importante como la propia funcién del injerto en la evolucién de

un trasplante. )

2.1 HISTORIA DE DONACION Y TRASPLANTE DE ORGANOS

Se afirma que los primeros trasplantes los realizaron cirujanos chinos en el afio 200 (a. C.).
Uno de los primeros antecedentes histéricos relacionados con donacién y trasplantes de
organos Yy tejidos se remonta al afio 700 a.C. en la India donde se realizaron los primeros

trasplantes al utilizar la piel de los gluteos para reconstruir la nariz y el pabellén de las orejas.
®)

Gracias a los avances cientificos en el campo de la salud de 1933 a 1949 el ruso Voronoy
realiz6é los primeros trasplantes renales, a pesar de que estos procedimientos no tuvieron

éxito. El trabajo de Voronoy incentivé a otros a continuar mejorando la técnica y dio motivo a


http://www.monografias.com/trabajos16/ciencia-y-tecnologia/ciencia-y-tecnologia.shtml

gue en Boston en 1947 se realizara el primer trasplante renal extrabdominal entre humanos
con resultado de supervivencia del receptor. En 1954 se realizo el primer trasplante renal con
éxito total entre gemelos univitelinos. En esta misma década se avanzoé en la investigacion
inmunoldgica, la que es necesaria para evitar el rechazo del receptor hacia los 6rganos
trasplantados. En 1963, Guy Alexandre en Lovaina (Bruselas) realizé el primer trasplante
renal a partir de un paciente con muerte encefalica, el receptor falleci6 un mes mas tarde,
pero en el aflo 1964 el segundo trasplante renal de estas caracteristicas, permitié que el

receptor sobreviviera por mas de seis afios. ©

En Barcelona Espafia en 1965 se llevd a cabo el primer trasplante renal de fuente
cadavérica; desde entonces hasta ahora este pais se ha consolidado como uno de los
pioneros en lo que respecta a la promocion, investigacion y desarrollo de una Cultura de

donacion. ©

A nivel latinoamericano, en México en 1963 el Instituto Mexicano de Seguridad Social
(IMSS), llevé a cabo el primer trasplante renal logrando un avance meédico de importancia
para la regién; y a partir de 1965 en paises latinoamericanos como Uruguay, Venezuela,
Argentina y Chile se inicia la era de donacion de 6rganos. Fue hasta en el afio 1988 cuando
en Guatemala se realizd el primer trasplante de 6rganos en un paciente pediatrico con
Insuficiencia Renal Croénica, siendo un gran avance para la medicina a nivel nacional, y

creando grandes expectativas para los pacientes que sufren éste tipo de patologias. ©

En Guatemala después de 40 afios del primer trasplante exitoso realizado en el mundo, el 12
de octubre de 1992 se inici6 el Programa de Trasplante Renal de Adultos, y el 4 de
diciembre de 1996 se realiz6 el primer trasplante renal de fuente cadavérica, en este mismo

afio se decret6 la ley que ampara el uso y la disposicién de 6rganos y tejidos humanos. © @9
2.2 DONACION Y TRASPLANTE DE ORGANOS

El trasplante es un término que significa el transporte de un érgano completo en sus
conexiones vasculares y nerviosas que le confieren autonomia e independencia anatémica,
de un organismo a otro, 0 de un punto a otro del mismo organismo. Diversos autores lo
diferencian del injerto por ser éste el traspaso de un tejido o una parte de un 6rgano,

independiente de las conexiones vasculares y nerviosas. ‘% 2 (13)



Entre los 6rganos, los principales que se pueden mencionar son: corazon, rifién higado,
pancreas, pulmon, intestinos y el bloque corazén-pulmén. También se trasplantan tejidos

como valvulas cardiacas, médula ésea, piel, huesos y cérneas. @4 1910

El concepto de muerte cerebral es el que interesa definir para establecer posibles donantes
de 6rganos. Por eso, la descripcion de "muerte cerebral" como equivalente a todos los
efectos cientificos, legales y éticos de la muerte, definida tradicionalmente, constituye un
hecho fundamental que posibilite los trasplantes de 6rganos. Para definir la muerte cerebral
se emplean diversos métodos como electroencefalograma con silencio eléctrico cerebral -
plano- durante un tiempo de 30 minutos continuos seguidos al menos durante 6 horas
comprobado en base a una serie de criterios: pruebas neurofisiolégicas como potenciales
evocados, registros con electrodos profundos tipo electrococleografia, electrorretinografia; y
pruebas complementarias (como angiografias de troncos aérticos o directa, roencefalografia,

ecoencefalografia, sindrome bioquimico de muerte cerebral). *?*®

2.2.1 Tipos de donantes

Respecto a la situacion vital y deterioro del érgano trasplantado, se clasifican en:
2.2.1.1 Donante vivo

Persona que cumpliendo los requisitos efectla la donacién en vida de aquellos érganos o
parte de los mismos, cuya extraccion sea compatible con la vida y cuya funcién pueda ser

compensada por el organismo del donante de forma adecuada y completamente segura.
2.2.1.2 Donante con muerte cerebral y corazon latiendo

Son la fuente dominante de 6rganos para trasplante en los paises en los que la legislacion lo
permite. Tras la muerte cerebral la funcion cardiorrespiratoria se mantiene mediante la
asistencia mecanica adecuada evitando complicaciones que puedan dafar el/los 6rganos

para el trasplante. *9
2.2.1.3 Donantes a corazo6n parado:

La escasez de donantes y el aumento de las listas de espera determinan que se intenten
aprovechar los 6Organos de individuos que acaban de morir tras sufrir un paro
cardiorrespiratorio irreversible, sin pulso periférico y, en lo que cabe, extraer los 6rganos

antes de transcurridos 30 minutos de dicho paro. ¢



2.2.1.4 Donante cadavérico:

Se entiende por cadaver el cuerpo humano que cumpla con los criterios de muerte cerebral
0 bien el cuerpo humano que tenga todos los signos de muerte cierta. (Coma profundo sin
respuesta a estimulos; apnea; ausencia de reflejos cefélicos; ausencia de reflejos espinales;
electroencefalograma isoeléctrico que no se modifique con estimulo alguno; ausencia de

antecedentes inmediatos de ingestion de alcohol, barbitdricos, bromuros, hipotermia).

En los pacientes que requieren un trasplante renal hoy dia, los criterios de exclusion que
antes eran absolutos se han convertido en relativos; quedan, Unicamente, como
contraindicaciones absolutas: la infeccion por VIH, las neoplasias, la arteriosclerosis
generalizada, la psicosis no controlada y la afectacion grave no controlada de varios érganos
vitales.® Entre las contraindicaciones relativas estan la edad avanzada del paciente aunque
no existe realmente un limite superior de edad del receptor para recibir un trasplante renal,
siempre que el estado general del enfermo sea bueno y no haya afectacion de otros
organos. La Diabetes Mellitus ya que en pacientes diabéticos se puede realizar el
trasplantes renal siempre que no exista una grave enfermedad vascular que contraindique
esta terapéutica. La enfermedad hepatica cronica puede acelerarse tras el trasplante renal
probablemente debido a la inmunosupresion y constituye la tercera-cuarta causa de muerte
del paciente con trasplante renal. Por tanto, si la hepatopatia crénica estd en fase muy
avanzada (estadio precirrético o cirrético) el trasplante renal aislado no estaria indicado.
Todas aquellas alteraciones de la via urinaria que impidan el curso normal de la orina, una
vez que se realice la anastomosis del uréter del donante en el receptor, pueden contraindicar
el trasplante. Los receptores que padezcan o que hayan presentado un tumor maligno
recientemente deben ser excluidos de la lista de espera para trasplante renal a menos que el
tratamiento del tumor haya sido efectivo y han transcurrido 5 0 mas afios de seguridad sin

recidiva. %

Se debe plantear la posibilidad de recidiva de la enfermedad original que causé la
insuficiencia renal terminal. Afortunadamente, menos del 5% de los injertos fracasan por

recidiva de la enfermedad primaria. ®*



2.3 COMPLICACIONES AGUDAS DEL TRASPLANTE RENAL

Se pueden definir como aquellas que aparecen en los primeros 6 meses postrasplante,
pueden condicionar el prondéstico del injerto y/o del propio paciente y segun esta
circunstancia se pueden clasificar en dos grandes grupos:

2.3.1 Complicaciones Médicas
2.3.1.1 Necrosis tubular aguda (NTA)

Es la principal causa de disfuncion aguda del injerto renal, afectando entre un 15 y un 40%
de los trasplantes de donante cadaver y a menos de un 5% de los de donante vivo. Obedece
a causas mdultiples entre las que cabe destacar situacibn hemodinamica y tratamiento
inadecuados del donante cadaver, tiempos de isquemia y de sutura prolongados,
hemodinamica subdptima en el postoperatorio inmediato y alteraciones derivadas de la
isquemia-reperfusion. La administracion precoz de farmacos inmunosupresores se ha
relacionado con un riesgo aumentado de desarrollo de NTA pos trasplante en donantes a

corazé6n parado o de edad avanzada. ®¥

El diagndstico se basa en la exclusion de otras causas de fracaso funcional del injerto
debidas a factores prerrenales, trombosis arterial, obstruccién de la via urinaria, rechazo del
injerto o nefrotoxicidad. Los pacientes con NTA cursan con oliguria, aunque con frecuencia
mantienen la diuresis conservada, a pesar de lo cual suelen requerir didlisis. En los
pacientes con NTA estd indicada la realizacion de una biopsia renal a partir de la semana del
trasplante para descartar la presencia de rechazo agudo sobreafiadido o nefrotoxicidad,
debiendo efectuarse mas precozmente, a partir del tercer dia, en pacientes considerados de
alto riesgo inmunologico, tales como retrasplantes, pacientes hiperinmunizados o con prueba
cruzada positiva con sueros historicos, por el riesgo aumentado de presentar rechazo agudo

acelerado. ?

Los trasplantes que se inician con fracaso del injerto en el postoperatorio inmediato, debido
mayoritariamente a NTA, tienen en general una supervivencia disminuida del injerto,
comparativamente con los que muestran una funcién renal inicial conservada. La NTA
prolonga la estancia hospitalaria postrasplante, aumenta la morbilidad por una mayor

inmunosupresién, incrementa los costos del trasplante e incrementa la mortalidad. ¥



La actitud ante la NTA debe ir dirigida a su prevencion: asegurar un adecuado tratamiento
del donante y a los antigenos extrafios del receptor que garanticen una Optima perfusion
renal y acortar en lo posible los tiempos de isquemia. ®"

2.3.1.2 Rechazo agudo (RA)

Es la complicacion médica que en mayor medida puede condicionar la supervivencia del
injerto a corto y largo plazo. Los nuevos inmunosupresores principalmente micofenolato
mofetil y tacrolimus han reducido considerablemente su incidencia (inferior al 20%) y

gravedad.

Se define como la respuesta del sistema inmune frente del rifion trasplantado y aparece
habitualmente a partir de la primera semana, en general, durante los 3 primeros meses. No
obstante, puede aparecer en cualquier momento evolutivo, inclusive en fases tardias
(muchas veces a consecuencia de un mal seguimiento del tratamiento por parte del
paciente). Se sospechara RA ante un deterioro agudo de la funcién renal no atribuible a
factores prerrenales, estenosis arterial, recidiva de la nefropatia, obstruccion de la via
urinaria o nefrotoxicidad. El diagndstico se basa en la biopsia renal, que permite evaluar la
gravedad del rechazo al tiempo que excluir la presencia de otras alteraciones
parenquimatosas.

Existen diversos criterios de valoracion de la lesion histologica del RA, uno de los mas
aceptados es la clasificacion de Banff que establece distintos grados en funcién de la
afectacion de los compartimientos tubulointersticiales (porcentaje de parénquima renal
ocupado por infiltrado inflamatorio, presencia de tubulitis), vascular (endotelialitis, arteritis) y
glomerular (glomerulitis). La precocidad del diagnéstico y del tratamiento pueden condicionar

el grado de respuesta. !

2.3.1.3 Rechazo hiperagudo (RHA)

Se diagnostica en el mismo acto operatorio en el que el rindn no adquiere la consistencia
normal, aparece edematoso y de coloracién azulada, como consecuencia de coagulaciéon
intravascular en el injerto. Es expresion de la reacciéon de anticuerpos preformados del
receptor frente a antigenos presentes en el endotelio vascular del rifion. Cuando se produce

es habitualmente intratable e irreversible. ??



2.3.1.4Rechazo acelerado

Diagnosticado habitualmente en las primeras 48-72 h del trasplante, aparece en pacientes
con amplia sensibilizacion anti-HLA, con antecedentes de pérdidas precoces de trasplantes
previos, en trasplantes efectuados con una prueba cruzada positiva con sueros historicos o

en pacientes sometidos previamente a transfusiones de donante especificas. %
2.3.1.5 Nefrotoxicidad por ciclosporina o tacrolimus

A la eficacia demostrada de los agentes anticalcineurinicos, ciclosporina y tacrolimus, en la
prevencion del RA se unen su potencial nefrotoxicidad (NT), lo que en la préactica obliga a la
monitorizacién de los niveles en sangre para ajustes de dosificacién. La NT aguda por
anticalcineurinicos puede expresarse por una mayor incidencia y duracion de la NTA,
especialmente en riflones de donantes de edad avanzada o con lesiones isquémicas previas;
o bien por deterioros leves o moderados de la funcion renal acompafiados de hipertension
arterial, hiperuricemia, hipercaliemia y/o acidosis metabdlica. Niveles elevados de
ciclosporina o tacrolimus en sangre pueden indicar NT. Reducciones graduales de las dosis
del farmaco y la monitorizacién estrecha de los niveles y de la funcion renal deben permitir
confirmar el diagndstico. De no obtenerse la respuesta prevista estara indicada la biopsia
renal. Los hallazgos histologicos de NT por anticalcineurinicos incluyen vacuolizacion
isométrica del epitelio tubular, calcificaciones tubulares y presencia de megamitocondrias; en
arteriolas y arterias de pequefo calibre puede apreciarse vacuolizacion de los miocitos con
focos de hialinizacion focal o circunferencial, en las arteriolas y capilares glomerulares
pueden observarse cambios de microangiopatia tromboética. En las situaciones mas
evolucionadas de nefrotoxicidad cronica, a los anteriores hallazgos se afade la fibrosis en
bandas con atrofia tubular que sigue una distribucién radial desde la porcion mas cortical de

la médula hacia la corteza. ?¥
2.3.1.6 Recidiva de la nefropatia originaria

La recidiva de la nefropatia en el injerto debe considerarse ante la aparicion de disfuncién del
injerto sea en la forma de proteinuria, hematuria o reduccién del filtrado glomerular. Si bien
desde un punto de vista conceptual cualquier nefropatia de base inmunoldgica o metabélica
puede reaparecer en el injerto, en la practica tan sélo un reducido nimero de entidades son
susceptibles de causar manifestaciones renales en estadios precoces postrasplante y son,

fundamentalmente, las recidivas del sindrome nefrético en la hialinosis segmentaria y focal,



del sindrome hemolitico-urémico, de las glomerulonefritis rApidamente progresivas cuando el
trasplante se efectia en presencia de anticuerpos antimembrana basal glomerular y la

recidiva de la oxalosis.®
2.3.1.7 Rotura renal

Se caracteriza por dolor en el area del injerto generalmente de instauracion brusca y signos
de hemorragia aguda de variable intensidad. La ecografia suele ser diagnéstica y
dependiendo de la gravedad del cuadro puede precisar una revision quirdrgica. Su aparicion

se ha relacionado a menudo con la presencia de rechazo agudo.

2.3.2 Complicaciones Quirargicas

Incluye las complicaciones que son fundamentalmente atribuibles al acto operatorio del

implante. ?%
2.3.2.1 Trombosis arterial

La oclusion de la arteria renal, fundamentalmente en la sutura ha relacionado con una
cirugia vascular laboriosa condicionada, a menudo, por el estado de las arterias renales y las
iliacas. Hipotensiones en el postoperatorio inmediato, torsiones del pediculo vascular, asi
como la ciclosporina, cuando en las experiencias iniciales se administraba en dosis

elevadas, se han relacionado con este tipo de complicaciones.

Las trombosis arteriales acontecen tipicamente en las primeras horas o dias postrasplante y
se caracterizan por la presencia de oligoanuria, dependiendo de la diuresis residual del

paciente.

De lo anterior se deduce que la actitud médico-quirargica debe ir dirigida a la prevencioén,
cuidando al maximo la técnica quirargica de la extraccion y del implante, y en aquellos
pacientes con antecedentes de trombosis de accesos vasculares multiples o de trasplantes

previos estara indicada la profilaxis postoperatoria con heparina de bajo peso molecular. ?%

2.3.2.2 Trombosis venosa

La oclusién de la vena renal obedece generalmente a problemas técnicos con la sutura

venosa o0 malposicion renal. Aparece precozmente, en las primeras horas o dias

9



postrasplante y cursa con hematuria macroscopica y oliguria progresiva. El injerto suele
palparse agrandado como consecuencia de la congestion renal y, en ocasiones, con motivo
de la extensién del trombo venoso a la vena iliaca puede aparecer edema homolateral de la

extremidad inferior. %

2.3.2.3 Linfocele

Consiste en la aparicion de colecciones linfaticas adyacentes al injerto procedentes de los
linfaticos iliacos o del seno renal. Con frecuencia son hallazgos casuales en exploraciones
ecogréficas rutinarias, pero cuando son voluminosos pueden apreciarse a la exploracion
fisica abdominal o bien causar sintomatologia derivada de la compresién de estructuras
vecinas como edema de la extremidad por compresion de la vena iliaca o deterioro de la
funcion renal por compresion de la via urinaria. El diagnéstico diferencial se plantea con
otras colecciones, fundamentalmente urinomas o hematomas.

Las medidas, al igual que las anteriores complicaciones quirtrgicas, deben dirigirse hacia la
prevencion, cuidando la técnica quirdrgica, especialmente con una ligadura cuidadosa de los

linfaticos iliacos. @

2.3.2.4 Complicaciones de la via urinaria

Incluyen la estenosis de la via y las fistulas urinarias. Ambas obedecen a defectos en la
técnica quirdrgica del implante o a isquemia y necrosis del uréter. La estenosis de la via se
localiza en la mayoria de los casos en el uréter terminal y cursa con deterioro de la funcion
renal, apreciandose en la ecografia la presencia de ureterohidronefrosis, y en el renograma
isotopico y en la urografia intravenosa un patron de obstruccién urinaria. La solucion
definitiva es quirlrgica, procediendo a reimplantar el uréter en la vejiga 0 a suturar la via del

injerto al uréter del receptor.

Las fistulas urinarias cursan con escape de la orina al espacio perirrenal, con el consiguiente
deterioro de la funcion renal y clinica de dolorimiento e hinchazén en la zona del injerto y
region suprapubica. Pueden deberse a una técnica deficiente de implante del uréter o mas

comuinmente a necrosis isquémica de la via. ?¥

Entre otras de las complicaciones mas frecuentes podemos mencionar:

Complicaciones Infecciosas
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Constituyen las complicaciones agudas con mayor impacto en términos de morbilidad y
mortalidad en el paciente trasplantado. Se relacionan con: edad del paciente, situacion
nutricional y urémica (p. ej., adecuacion de la dialisis pretrasplante) y presencia de diabetes
mellitus; patologias infecciosas sobreafiadidas (p. €j., infeccién por el virus de la hepatitis B o
C); protocolo de inmunosupresion administrado (p. ej., administracion de globulinas
antilinfocitarias, dosis acumuladas de esteroides, etc.); presencia de complicaciones
quirurgicas (p. ej., hematoma, urinoma); necesidad de sondajes o cateterismos; grado de
funcién renal; presencia de leucopenia y exposicion epidemiologica a diversos agentes (p.

ej., serologia CMV de donante y receptor; agentes nosocomiales, etc.). ??

La caracteristica comin a la mayoria de complicaciones infecciosas relevantes en el
paciente trasplantado es la presencia de fiebre, que puede ser expresion de un cuadro banal
o bien de un proceso de evolucién rapida que puede comprometer la vida del paciente. La
presencia de un sindrome febril en el paciente trasplantado tiene, en la mayoria de los

casos, un origen infeccioso. 2

Las complicaciones infecciosas en el paciente trasplantado siguen un calendario de
aparicion bien definido, en el que se distinguen tres etapas consecutivas:

Primer mes:

En el que predominan las infecciones bacterianas, fundamentalmente las relacionadas con el
acto operatorio, el encamamiento y la presencia de catéteres venosos y sonda vesical. En
ausencia de administracion de antivirales, la reactivacién del herpes simple es un hallazgo

frecuente. @
Entre el segundo y sexto mes

Viene caracterizada por el maximo riesgo de infeccion por gérmenes oportunistas, en

especial el CMV. @

A partir del sexto mes

Predominan las infecciones bacterianas, urinarias o neumonias extrahospitalarias, y las
virales crénicas, tales como la coriorretinitis por CMV 0 mas comunmente las debidas al virus

de la hepatitis B y, sobre todo, la hepatitis C. En esta etapa, pacientes con pobre funcion del
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injerto, hepatopatia cronica o que reciben mayor inmunosupresion, por ejemplo, debida a
episodios de rechazo tardio, tienen un mayor riesgo de infecciébn por microrganismos

oportunistas. ¥

El diagnéstico de sindrome febril en el paciente trasplantado debe dirigirse a identificar el
potencial foco y al agente infeccioso causal. La delimitacién del posible foco requiere de una
anamnesis y una exploracion fisica detenidas. La exploracién abdominal incluira tanto la
evaluacion del area del injerto como otros potenciales focos, incluida la presencia de
diverticulitis o perforaciobn de colon, o colecistitis aguda. Dependiendo de los hallazgos
clinicos y del momento evolutivo postrasplante se efectuaran los correspondientes analisis
microbioldgicos dirigidos a identificar el potencial agente etiolégico, teniendo presente que no
es excepcional en los pacientes trasplantados, especialmente si han sido tratados con
multiples bolos de esteroides, gammaglobulinas antilinfocitarias, la coexistencia de mas de

un agente infeccioso patégeno.

Determinadas medidas se han mostrado de especial utilidad en la prevencion de las
complicaciones infecciosas y consiguiente reduccién de la mortalidad secundaria, entre las
gue cabe destacar el uso de antibidticos pre y perioperatorios en la prevencién de las
infecciones bacterianas del postoperatorio inmediato; la utilizacion de trimetoprim-
sulfametoxazol en los primeros meses postrasplante en la prevencion, entre otras, de la
infeccidbn por Pneumocystis jiroveci y distintas estrategias de profilaxis y tratamiento de la
infeccibn por CMV con gammaglobulinas anti-CMV 0 con ganciclovir, incluso antes de
desarrollar la enfermedad, particularmente en los pacientes con riesgo de desarrollar

enfermedad primaria 0 que han sido tratados con gammaglobulinas antilinfocitarias.

Entre las enfermedades infecciosas cabe destacar la debida al virus de Epstein- Barr que
puede surgir por transmision con el injerto o por reactivacion de la infeccién en el receptor.
Su trascendencia se deriva de su implicacibn en la patogenia de la enfermedad
linfoproliferativa y linfomas B en la poblacion trasplantada. Dado que en su presentacion
clinica a menudo simulan una enfermedad infecciosa sistémica, se mantendra un alto indice
de sospecha y sera un diagndéstico a descartar, en aquellos pacientes con sindromes febriles
0 cuadros clinicos en los que no se identifica un agente infeccioso u otras causas que lo
justifiquen, especialmente si el paciente ha recibido tratamiento con OKT3 o globulinas

antilinfocitarias. ??
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Complicaciones Cardiovasculares

Las enfermedades cardiovasculares constituyen la principal causa de mortalidad a largo
plazo en el paciente trasplantado renal, debido a los factores de riesgo que el paciente
acumula a lo largo de su evolucion a la insuficiencia renal, en dialisis y después de recibir un
trasplante renal, destacando la elevada prevalencia de hipertensién arterial y de

hiperlipidemia en los pacientes nefrpatas y trasplantados renales. *®

No menos del 75% de los pacientes trasplantados muestran hipertension arterial,
constituyendo factores de riesgo el trasplante renal de donante cadaver, fallecido a causa de
hemorragia cerebral o de edad avanzada. En estas circunstancias el mayor riesgo de
lesiones inmunolégicas, isquémicas y frecuentemente de mayor grado de lesién vascular
previa condicionan la mayor prevalencia de HTA. Los esteroides y anticalcineurinicos,
ciclosporina y tacrolimus, que estan presentes en la mayoria de protocolos de
inmunosupresion contribuyen asimismo al desarrollo de HTA. El hecho de que los pacientes
binefrectomizados mejoran e incluso normalizan su TA indica el papel de los rifiones propios
en la patogenia de la HTA postrasplante. La estenosis de la arteria renal del trasplante puede
ser causa de HTA y debera considerarse en aquellos casos que cursen con deterioro de la
funcién renal y/o HTA de dificil control. Un soplo vascular sobre el injerto puede indicar el

diagnéstico que debera ser confirmado mediante eco-Doppler y la arteriografia. ¥

Complicaciones Digestivas y Hepaticas

Con la administracion de dosis bajas de esteroides con los actuales protocolos de
inmunosupresion y la generalizacion del empleo de antihistaminicos H2, especialmente en
pacientes con sintomatologia o historia previa de ulcus, en las primeras semanas
postrasplante, las complicaciones pépticas son actualmente poco frecuentes. La pancreatitis
aguda es una complicacién grave, cuya incidencia en la poblacion trasplantada oscila entre
el 0,5 y el 4%, habiéndose relacionado con la toma de esteroides y ciclosporina, con la
infeccibn por CMV, enfermedad hepatobiliar y con la ingesta de alcohol. Entre las
complicaciones del colon destaca la aparicion de colitis en el seno de enfermedad invasiva

por CMV, asi como el riesgo de perforacién en pacientes afectados de diverticulitis aguda. @
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Las complicaciones hepéticas derivadas de la infeccion por el virus de la hepatitis B o C
aparecen a mediano y largo plazo, sin embargo existe la posibilidad de que el tratamiento
inmunosupresor enérgico puede acelerar el curso de la hepatopatia o incluso desarrollar una
hepatitis fulminante. Asimismo, en este grupo de pacientes se ha sefialado un riesgo de
morbilidad y mortalidad aumentada debida a complicaciones infecciosas. ¢

En la fase aguda del postrasplante, la aparicion de elevaciones enzimaticas autolimitadas

(hepatitis) por toxicidad de farmacos, fundamentalmente ciclosporina. @

Otras Complicaciones

Pueden aparecer neoplasias en la fase precoz, en relacion con neoplasias latentes en el
receptor que se ponen de manifiesto tras el trasplante o con la transmisién del donante con
el injerto. También el desarrollo de procesos linfoproliferativos o sarcomas de Kaposi en el

primer semestre postrasplante. ¢®

Dado que los actuales protocolos de inmunosupresion incluyen a menudo farmacos
antiproliferativos, fundamentalmente azatioprina y micofenolato mofetil, suelen verse con
frecuencia alteraciones hematoldgicas en las etapas precoces postrasplante, anemia y/o
leucopenia, fundamentalmente. Esta situacion puede acentuarse al asociar otros farmacos,
como ganciclovir o globulinas antilinfocitarias, capaces de provocar asimismo plaguetopenia.
Las alteraciones hematolégicas pueden ser también consecuencia de infecciones, tales

como el CMV o linfomas. *®

2.4  TRASPLANTE RENAL DE DONANTE CADAVERICO

Datos epidemioldgicos implican que el trasplante renal de donador 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, la disponibilidad de mas sofisticados liquidos de preservacion y el
perfeccionamiento en la seleccién del receptor por medio del antigeno linfocitico humano del
mismo tipo, ha resultado en mejores rangos de sobrevida del injerto en la Ultima década, con

rangos actuales de 80 a 90% después de un afio y de 55 a 70% después de 5 afios de
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seguimiento del trasplante renal respectivamente. El uso de catecolaminas en el donador ha

mejorado significativamente la mejor sobrevida del injerto. ?¥

La dialisis es necesaria para pacientes con retardo en la funcion renal, lo que incrementa el
costo un 30% mas. Se debe tener en cuenta que el retardo de ésta no es sélo debido a
factores del receptor, hay que tener presente que las causas del retardo en la funcién son
siempre causadas por factores de donador/preservacion, que incluyen:

Tiempo de isquemia caliente y fria.

Tipos de soluciones de preservacion.

Refrigeracion

Estabilidad cardiovascular del donador.

Experiencia del cirujano del donador.

Un factor importante es la calidad de la preservacion del 6rgano, sin embargo no es
convincente de que la sobrevida del injerto es afectada por el método de preservacion. Las
soluciones de Winsconsin desarrolladas por el Dr. Belzer, en la Universidad de Winsconsin y
la solucion de Eurocollins son de los métodos mas usados para la preservacion del injerto

renal. @

El tiempo de isquemia fria es fuertemente asociada con deterioro de la funcion renal por
cada 6 h de isquemia fria. Esto disminuye la supervivencia del injerto sobre todo de aquellos

donantes menores de 15 afios, y mayores de 60 afios. ¥

Datos del UNOS (The United Network of Organ Sharing) sobre mas de 40,000 trasplantes
reportan una sobrevida a un afo del 83% en los primeros trasplantes de cadaver en 1991,
frente a 60% o menos 10 afios atras. Esto se debe fundamentalmente a los avances en las
técnicas de obtencién y preservacion del injerto y las modificaciones en la inmunosupresion,
con regimenes de bajas dosis de corticosteroides con la utilizacion de ciclosporina A. Aln asi
el niumero de injertos se pierde por dos causas principalmente: Causas inmunolégicas y
factores técnicos. La introducciéon de ciclosporina A, tiene buenos resultados a corto plazo,
pero sus efectos a largo plazo en los rifiones trasplantados no es conocida. La vida media
del injerto de donadores vivos se incrementa estadisticamente de 12.7 a 21.6 afios y en los
injertos de donadores de cadaver de 7.9 a 13.8 afios y a un afio de 88.8% a 93.9% y de

75.7% a 87.7% respectivamente. @
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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 nifios son el rechazo agudo y cronico.
La suficiente inmunosupresion es crucial para la pérdida del injerto. Sin embargo, uno de los
mejores agentes inmunosupresores, la ciclosporina A, es nefrotoxica, este efecto a largo
plazo, hace que sea dificil diferenciarlo con un rechazo crénico. Se ha valorado en multiples
estudios la supervivencia y funcion de donadores de rifibn menores de 6 afios de edad,
concluyendo que esto no tiene una diferencia significativa en el injerto renal entre donadores
de menos de 6 afios de edad y donadores viejos en la funcién del injerto. En relacién a la
influencia de la raza, en Europa se realiz6 un estudio entre nativos europeos y no europeos y
no existi6 diferencia en las causas de muerte y falla del rifién trasplantado obtenidos de
cadaveres originarios de Europa; lo mismo se ha observado en otros paises con el mismo

estudio. ®
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3.1

3.2

1. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

3.1.1 Describir la evoluciéon funcional renal y sobrevida de los pacientes
trasplantados de donante cadavérico de la Unidad de Nefrologia del Hospital
General San Juan de Dios, afio 1996 - 2009

OBJETIVOS ESPECIFICOS

3.2.1 Describir las caracteristicas demograficas y epidemioldgicas de los pacientes

receptores de trasplante cadavérico.

3.2.2 Describir la evolucion clinica y bioquimica de los pacientes post trasplante
renal de origen cadavérico en el post operatorio inmediato, al afio y a los cinco

afos del trasplante.
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4.1

4.2

4.3

IV. MATERIALES Y METODOS

Tipo de Estudio
Descriptivo, retro-prospectivo
Poblaciéon o Universo

Todos los pacientes con trasplante renal de origen cadavérico de la Unidad de
Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios de 1996 a 2009

Criterios de Inclusion y Exclusién
4.3.1 Criterios de Inclusion
4.3.1.1 Pacientes mayores de 13 afios
4.3.1.2 Pacientes de ambos sexo
4.3.2 Criterios de Exclusion

4.3.2.1 Pacientes post trasplante renal de donante cadavérico que presentaron

rechazo hiper-agudo.
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4.4 Operacionalizacion de Variables

Variable Definicién Definicién Tipo de Escala de Unidad de
Tedrica Operacional Variable Medicién Medida
Edad Tiempo transcurrido a | Edad en afios | Cuantitativa Nominal Afos
partir del nacimiento de | referida en el
un individuo a la fecha. expediente clinico.
Caracteristicas : : _ : :
- Sexo Conjunto de | Sexo referido en el | Cualitativa Nominal Masculino/
Demogréficas o S _ N
caracteristicas biolégicas | expediente clinico. _
] Femenino
que caracterizan a la
especie  humana en
hombres y mujeres
Evolucion Fiebre Elevacion de la | Valor de | Cuantitativa Ordinal Grados
Clinica temperatura corporal por | temperatura centigrados

arriba 38 C

referido  en el
expediente clinico
en cada una de las
visitas
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Hipertension | Elevacion de la presion | Valor de presion | Cuantitativa Ordinal Milimetros de
Arterial arterial tanto sistdlica | arterial referido en mercurio
como diastdlica por | el expediente
encima de 120/80 mmHg | clinico en cada una
de las visitas
Evolucion Tasa de Volumen de fluido Tasa de filtracion Cuantitativa Intervalar MI/min/1.73mts2
Bioquimica filtracion filtrado por unidad de glomerular
glomerular tiempo desde los calculada segun
capilares glomerulares valor de creatinina
renales hacia el interior del expediente
de la capsula de clinico del
Bowman. paciente.
Tiempo post Periodo en horas, dias, Revision de Cuantitativa Ordinal Horas, meses,

operatorio

meses, afios después de

la cirugia

expedientes

clinicos

afios
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4.5 Procedimientos para la recoleccion de lainformacion

4.6

4.7

4.5.1 Se solicité la autorizacion para consultar tanto los archivos de la Unidad de
Trasplante de la Unidad de Nefrologia como los expedientes clinicos del
Hospital General San Juan de Dios

4.5.2 Se consulté en los archivos de la Unidad de Trasplante de la Unidad de
Nefrologia del Hospital General San Juan de Dios, los nombres y numero

de historia clinica de los pacientes trasplantados de origen cadavérico.

4.5.3 Se consultaron los expedientes clinicos de la totalidad de pacientes post
trasplante de origen cadavérico hasta el presente afio, tomando como
datos la evolucion clinica y los niveles de las pruebas de funcion renal
realizadas en el post operatorio inmediato, al afio y a los cinco afios del

trasplante segun el instrumento de recoleccion de datos.
Plan de Analisis

Se recolectd la informacion por medio de la consulta a expedientes clinicos de la
totalidad de pacientes post trasplantados de origen cadavérico, con ayuda del
instrumento de recoleccién de datos, con el programa Microsoft Excel se
tabularon los resultados obteniendo porcentajes y desviaciones estandar de datos
demogréaficos y evolucién bioquimica usando de referencia la tasa de filtracion

glomerular en el post operatorio inmediato, al afio y a los cinco afios.
Aspectos Eticos

Ya que la consulta se hara directamente a los expedientes clinicos no se requiere
consentimiento informado del paciente objeto de estudio; no se tomara en cuenta
a cada paciente por individual sino como grupo de estudio y se guardara el

anonimato de cada uno de ellos.
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V. RESULTADOS

Post Operatorio 1 Afo 5 Afos
Sexo M F M F M F
No. Pacientes 39 21 36 10 19 10
Edad (afios £ DS) 39 16 39+ 16 32+6 297 327 276
Evolucion Clinica
Fiebre
No 30 12 36 10 19 10
38 - 39°C 7 9 0 0 0 0
> 39°C 2 0 0 0 0 0
Hipertensioén arterial
NO 10 6 21 6 10 3
121 - 139mmHg 26 10 13 0 5 4
81- 89mmHg
140 - 159mmHg ) . 5 4 4 3
90 - 99mmHg
>160mmHg 1 0 0 0 0 0
>100mmHg
Tratamiento farmacolégico para Si No  Si No Si  No Si No Si No Si No
hipertensién arterial 37 2 17 4 26 10 6 4 9 10 7 3
Evolucién Bioquimica
Tasa de Filtracién Glomerular
<15ml/min/1.73.mts2 o dialisis 1 0 0 0 0 0
15- 29ml/min/1.73.mts2 2 2 0 0 0 0
30 - 59ml/min/1.73.mts2 14 1 14 1 8 0
60 - 89ml/min/1.73.mts2 21 18 21 8 11 10
> 90ml/min/1.73.mts2 1 0 1 1 0 0
TOTAL 60 46 29

*La poblacién de pacientes de seguimiento al afio y a los cinco afios disminuye por no haber

cumplido con el tiempo requerido para la cita control
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Segun el instrumento de recoleccion de datos, tomando en cuenta, tanto los expedientes
clinicos como los registros de la Unidad de Nefrologia del Hospital General San Juan de
Dios, se realizé un total de 60 trasplantes de donante cadavérico en el periodo de 1996 al
2009, de los cuales 39 son pacientes masculinos y 21 femeninos, siendo la media de
edad de 39 %16 afos, no hay diferencia en la media y dispersion de edades entre los
grupos de ambos sexos en la poblacién en estudio.

En el post operatorio inmediato en la evolucién clinica 26% presentd temperatura entre 38
y 39° C y el 3% por arriba de 39°, sin embargo hay que hacer notar que ninguno de éstos
se asocid a algun proceso infecciosos relacionado al procedimiento quirirgico y en todos
los casos la fiebre remiti6 sin tratamiento antibiético o algun otro tipo de medidas
terapéuticas. En relacion a la presion arterial de acuerdo a la escala de la JNC 7 se
clasifico con hipertension arterial el 73% de los pacientes, el 90% del total ya tenia
tratamiento antihipertensivo establecido; la evolucion bioquimica medida en base a la tasa
de filtracion glomerular demuestra que el 65% de los pacientes mantuvo una tasa de 78 +
9 ml/min/1.73m2; se documento un paciente con tasa de filtracion menor a 15

ml/min/1.73m2 requiriendo tratamiento sustitutivo considerandose rechazo de injerto.

A la consulta de control del primer afio acudié el 100 % de los pacientes esperados,
considerando que no todos los pacientes han cumplido un afio posterior al procedimiento,
en ninguno de ellos se documento elevacion de la temperatura; en relacién al dato de
hipertensién arterial 42% de ellos presentaba éste dato clinico. Es importante mencionar
gue 70% de los pacientes reciben todavia tratamiento antihipertensivo. En relacion a la
evolucién bioguimica se pudo observar que la tasa de filtracion glomerular se mantuvo en
81 + 9 ml/min/1.73m2 en el 68% de los pacientes. Durante éste periodo es importante

mencionar que no hubo pacientes con infeccidn oportunista.

Al control de los 5 afios solamente acudié el 75% de los pacientes esperados, de igual
forma no todos los pacientes han cumplido 5 afios posterior al procedimiento, en quienes
no se evidencié problema de elevacion de la temperatura, en el 55% de ellos se observo
hipertension arterial a pesar de estar con tratamiento antihipertensivo. Respecto a la tasa
de filtracién glomerular se observd que 21 pacientes (72%) de los receptores mantuvieron
su filtracion glomerular con una media de 80 = 7 ml/min/1.73m2. 10 pacientes estan

perdidos en el seguimiento.
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

Datos epidemioldgicos latinoamericanos indican que el trasplante renal de donador vivo
tiene mejores rangos de sobrevida en comparacion con el injerto de cadaver sin embargo
la introduccién de nuevas generaciones de inmunosupresores y el perfeccionamiento en
la seleccién del receptor ha resultado en mejores rangos de sobrevida del injerto @4,
actualmente los rango de sobrevida son de 80 a 90% después de un afio y de 55 a 70%

después de 5 afios de seguimiento del trasplante renal respectivamente. ®

Las edades de nuestra poblacion son muy similares a las reportadas por otras unidades
de trasplante a nivel mundial, siendo el caso de Chile que muestra una poblaciéon con
edades de 32 + 13 afios® o México que reporta edades 36 + 15 afios.®” En nuestra
poblacion se documento una edad de 39 + 16 lo cual facilita la comparacion de nuestros

resultados con lo reportado en otras poblaciones.

Un estudio desarrollado en el Hospital General San Juan de Dios de la Cuidad de Chile,
mostro datos similares a los mostrados en nuestro estudio, en una poblacion de 81
pacientes post trasplante de origen cadavérico se documentaron tasas de filtracion
glomerular por arriba de 80 ml/min/1.73m2 en el 75% de los pacientes al afio y 76% a los
5 afios.® En nuestro estudio se documento 65% de los pacientes mantuvo una tasa de
78 = 9 ml/min/1.73m2 al afio y se mantuvo en el 72% de los pacientes en un valor de 80 +
7 ml/min/1.73m2.

En importante hacer mencion que hubo adecuada adhesion de los pacientes en estudio al
control del injerto en el primer afio, sin embargo se documento desercion del control a los

5 afios en el 25% de los pacientes.
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6.1 CONCLUSIONES

e Los pacientes con trasplante renal de origen cadavérico en estudio tuvieron

evolucion clinica y bioquimica favorable.

e El mejor cumplimiento de las citas de control de los pacientes favorece una

adecuada evolucion del injerto.

e La donacién de origen cadavérico es una buena opcidn para el paciente
enfermo renal crénico,
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VIIl.  ANEXOS

Anexo No. 1
INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Edad: Tiempo de evolucién del trasplante:_ I:I Inmediato

Sexo: I:I 1 afio
H.C: |:| 5 afios

Post-Operatorio 1 afio 5 afios
1. Evolucién Clinica
1.1 Fiebre 38a39°C ] ] ]
e ] ] ]
1.2 HTA (mmHg) | 121 -139mmHg :| :| :|
81 — 89mmHg
140 - 159mmHg ] ] ]
90 — 99mmHg
>160mmHg [ 1] [ ] [ ]
>100mmHg
2. Evolucién
Bioquimica
2.1TFG >15 o Didlisis :l :l :l
(ml/min/1.73mts2)
15-29 ] ] ]
30— 59 [ 1] — [ 1]
] ]
60 — 89 I:l
] [ 1
>90
Si No Si No Si No
Tratamiento
farmacoldgico para
HTA




Anexo No. 2

1Bogpital General “San Juan de Diog”
Guatemala, C.4

31 de Enero de 2013

Doctores

Maria de Lourdes Fong Araujo
Francis Kenneth Sdenz Carrillo.
DEPTO. DE MEDICINA

Edificio

Doctores:

El Comité de Investigacién de este Centro Asistencial le
informa que el Informe Final de la Investigacién Titulada,
“EVALUACION DE LA EVOLUCION DE PACIENTES POST TRANSPLANTE
RENAL DONANTE CADAVERICO”, ha sido aprobado para su impresién
y divulgacién.

Sin otro particular, me suscribo

gL Pk
o

i +
2 Cowie % %
INVESTIpACION

beth Cifuent

Doctora May Eli

COORDINADORA
COMITE DE INVESAIGACION

c.c. archivo

Welétonos Planta 2321-9191 ext. 6015
Telstono Directs 2321-9125
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