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RESUMEN

Este trabajo reporta los resultaldos de 184 transplantes
renales en 175 pacientes tratados con tratamiento inmuno-
supresor convencional (azatioprina y prednisona) en el Hos-
pital Universitario de Maracaibo. Ciento quince trasplantes
se realizaron con donante vivo relacionado y 69 con donan-
te cadavérico, La edad de los pacientss oscild entre 13 y
65 afios, con un promedio general de 31.3 afios. Todos les
receptores recibieron mas de cinco transfusiones de concen-
trado globular pobre en glokiulos blancos de donantes no re-
lacionados. Los receptores y donantes en los trasplantes con
donante vivo fueron clasificados con respecto al sistema
dLA A, B, y C vy a partir del afio 1985 HLA A, B, Cy DR.
La sobrevide del rifidh fue mayor en los receptores con Jio-
nantes vivo idéntico, con un porcentaje de sobrevida actua-
rial a los 10 afios de 71.0%. La sobrevida de los injertos
provenientes de donantes cadavéricos fue significativamente
menor uno y cinco afios postrasplante que la sobrevida de
los injertos de donantes vivos con haplotipos idénticas
(p <0.058)y(p <0.02}, respectivamente. Los resultados
obtenidos en los casos de injertos provenientes de donarte
vivo con un haplotipo diferente no son significativamente
diferentes 2 los de caddver y, por tanto, debe considerarse
la posibilidad de limitar los trasplantes con donante vive a
los casos en que se tiene un donante con idénticos haploti-
pos.
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INTRODUCCION

Durante el periodo comprendido entre agosto de 1367 y julio de 1986
se realizaron un total de 184 trasplantes renales en 175 pacientes en el
Hospital Universitario de Maracaibo, La mayoria de los receptores recibie-
ron el drgano de donantes vivos relacionados con diversos grados de com-
patibilidad de! sistema HLA, y los receptores de rifidn provenientes de do-
nantes cadavéricos no fueron clasificados con respecto al sistema HLA.

Se ha reportado gque la sobrevida de injertos procedentes de hermanos
con haplotipos del sistema HLA idénticos es mayor que cuando el donante
tiene mds de un haplotipo diferente (4). Sutherland y colaboradores (10),
encontraron una sobrevida actuarial mds elevada en los casos con dos ha-
plotipos diferentes con relacion a los que solo tenian un haplotipo dife-
rente; y Opelz y Terasaki (6), no hallaron diferencias en la sobrevida del
injerto entre los casos que tenian uno o dos antigenos diferentes.

Con respecto a la sobrevida del injerto de receptores con donante ca-
davérico, también se ha reportado mejor evolucidn cuando receptor y do-
nante son haplotipos idénticos (1,2). La rehabilitacidn laboral en los pa-
cientes trasplantados con donante vivo relacionado parece ser superior a la
de los pacientes que reciben injerto con donante cadavérico (3).

La correlacian entre sobrevida con grado de histocompatibilidad es, na-
turalmente, de gran importancia porque este aspecto es central en la toma
de decisiones con respecto a la aceptabilidad de un donante dado y, mds
aiin, sobre el uso preferencial de donantes cadavéricos. Por esta razdn he-
mos revisado los resultados de sobrevida actuarial en el programa de tras-
piantes del Hospital Universitario de Maracaibo.

MATERIAL Y METODOS

Se hizo un andlisis retrospectivo mediante la revisidn de las histo-
rias clinicas. de fa evolucidn de los pacientes trasplantados” renales del
Hospital Universitario de Maracaibo durante un lapso de 19 aiios.

Las variables tomadas en cuenta durante el estudio fueron: edad, sexo,
tipa de donante, compatibilidad del sistema HLA, sobrevida del injerto,
sobrevida del paciente, causas de pérdida del injerto y causas de muerte,

El esquema de terapia inmunosupresora utilizado fue similar en los
receptores de donante vivo no idéntico y en los de caddver. En todos
los casos se usd terapia convencional: Azatioprina y prednisona; las
crisis de rechazo agudo fueron tratadas con metilprednisolona a dosis
de 1 gramo diario por via endovenosa durante 3 dfas, Las dosis de in-
munosupresores se redujeron desde el afo 1977 basdndose en las publi-
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caciones de Salvatierra y colaboradores, fuienes reportaron mejoria de la

sobrevida del injerto al disminuir las dosis de medicacion mmunusupresa
ra/ tanto en tratamiento del rechazo agudo como en la terapia de manteni-
miento (9,13).

Todos los receptores recibieron mds de cinco transfusiones de concen-
trado globular pobre en-glébulos blancos de donantes no relaciorados. En
los primeros trasplantes, las transfusiones se realizaron como tratamiento
de la anemia sintomadtica y en los (ltimos cuatro afos comao parte de la
preparacion para trasplantes, ya que los pacientes gue nunca han sido trans-
fundidos antes del trasplante muestran peores resultados que los que han
recibido alguna transfusion de sangre (5,12). Solo un paciente de los aqui
estudiados recibié transfusiones de donante especifico, cuyo efecto favo-
rable ha sido reportado (7).

A partir de enero de 1981, a todos los receptores de injerto renal les
fue practicada prueba cruzada para asegurar que el nivel de articuerpos
citotdxicos estuviese por debajo de bwen el perfodoc inmediato pretras-
plante (11).

Se practicd investigacién de histocompatibilidad HLA-A-B-C y DR
solo en los casos de trasplante con donante vivo, Cultive mixto linfocitario
se realizo desde el afio 1880 en aquelios casos en ios cuales dorante y re-
ceptor tenian mas de un haplotipo diferente, y se consideraron aptos para
trasplante cuando !a respuesta relativa no era maycr de 50 entre padres
e hijos y de 20% entre hermanos.

Para el andlisis estadistico se utilizd la prueba de Chi-cuadrado (X?) a
uno, cinco y diez afios de la curva de sobrevida actuarial, y se considerd
significativa una p <0,05.

RESULTADOS

Durante un lapso de 19 afios, de un total de 184 trasplantes renales
en 175 pacientes, 115 trasplantes se realizaron con donante vivo relacio-
nado y 69 con donante de cadaver. La edad de los pacientes oscild entre
13 y 65 afios, con un promedio general de 31,3 afios. El pramedio de edad
en cada grupo fue: 30,6 afios para trasplantados con haplotipas idénticos,
21,2 afios para haplotipos diferentes y 36,2 aiios para trasplantados de
caddver, Cincuenta y nueve pacientes fueron del sexo femenino y 116 dei
sexo masculino.

‘Los resultados de sobrevida actuarial de injerto y paciente tomando en
cuenta todas las compatibilidades se expresan en la figura 1, donde se ob-
serva una sobrevida para el injerto de 69,5%, 46,7%y 34, 4%3 uno, cinco
y diez afios postrasplante, respectwamente La sobrevida acmarlal del pa-
ciente fue de 80,9% , 64,2% y 50,6% para iguales lapsos postrasplante.
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Fig. 1.— Sobrevida: actuarial general de pacientes e m]erto renal. Incluye
69 trasplantes de cadaveres y 115 trasplantes con donante vivo. La sobrevi-
da del paciente es 80,9%, 64,2%y 50,6% a los uno, cinco y diez aiios, res
pectivamente.
{Los niimeros en paréntesis representan la cantidad de pacientes estudiados)

Se encontraron diferencias estadisticamente significativas al afio y a
los cinco afios cuando se compard la curva de sobrevida actuarial del injer-
to entre los grupos haplotipos idénticos y caddver {p <0,05yp <0,02)
(Figura 2}. Tambien se encontraron diferencias estadnsticamente significa-
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Fig. 2.— Sobrevida actuarial de injerto renal segim el grado de histocompa-
tibilidad. La sobrevida de los injertos provenientes de donantes cadavéricos
es significativamente menor a los uno y cinco afios postrasplante con rela-
cion a los injertos provenientes de donantes emparentados con haplotipos
idénticos (p < 0,05 y p < 0,02), respectivamente.
(Los nimeros en paréntesis representan la cantidad de pacientes estudiados)
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tivas a los cinco afios, al comparar la curva de sobrevida actuarial del re-

ceptor de trasplante de donante con haplotipos idénticos, con la sobrevida
de receptores de donantes no idénticos y donante cadavérico ( p < 0,05)
(Figura 3).
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Fig. 3. Sobrevida actuarial de pacientes segin el grado de histocompati-
bilidad. La sobrevida del paciente a los cinco afios es significativamente
menor cuando el injerto proviene de donante emparentado con haplotipo
no idéntico y de donante cadavérico con relacion a la sobrevida del tras
plantado con donante vivo emparentado con haplotipos idénticos p < 6,05.
Después del primer afioc no hay diferencias entre los resultados obtenidos
con donantes cadavéricos y donantes vivos con mas de un haplotipo dife-
rente,

{Los niimeros en paréntesis representan la cantidad de pacientes estudiados)

Se observo relacion positiva entre sobrevida del injerto y mejor grado
de histocompatibilidad; la sobrevida fue mayor en los gue no tenfar: haplo-
tipos diferentes (porcentaje de sobrevida actuarial a los 10 afios de 71,0%
(Tabla 1). En orden decreciente los porcentajes de sobrevida actuarial tam-
bién a los 10 afios fueron 30,3%y 23,7+ para los casos que tenfan haplo-
tipos diferentes y receptores de rifion de cadaver, respectivamente. Tal
como puede apreciarse en la Tabia 11, se observd relacion positiva entre
sobrevida del paciente y mejor grado de histocompatibilidad, siendo ma-
yor la sobrevida en el grupo de receptores idénticos, en quienes ademds no
hubo muertes después del guinto aho postrasplante. A los cinco afios el
namero de muertes fue significativamente mayor en los receptores de do-
nantes no idénticos y en los cadavéricos ( p < 0,05), en estos Gitimos la
histocompatibilidad HLA-A-B-C y. DR fue desconocida.

La primera causa de muerte fueron las complicaciones infecciosas de-
bido a la depresion inmunitaria ocasionada por el empleo de medicamen-
tos inmunosupresores en el receptor de trasplante (Tahbia 111). Con respec-
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to a la tuberculosis, no se han presentado nuevos cases desde que se tomo

como norma utilizar isoniacida profilacticamente durante el primer afio
postrasplante, lapso en que el receptor del injerto recibe mayores dosis de
medicamentos inmungsupresores. Previamente la incidencia de tuberculo-
sis fue del 209 (8).

TABLA |
SOBREVIDA ACTUARIAL DEL INJERTO RENAL
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE MARACAIBO, 1967-1986

SOBREVIDA ACTUARIAL ( %)

1 5 10
HISTOCOMPATIBILIDAD n afio afios afios
Todas las compatibilidades 184 69.5 467 344
Haplotipos idénticos 44 79.5 71.0 710
Haplotipos no idénticos 71 76.0 52.0 303
Cadéver 69 56.5* 23, 7** 237

*p < 0,05y **p < 0,02 con relacién a sobrevida de trasplantes con
donantes vivos de haplotipos idénticos.
TABLA I
SOBREVIDA DEL PACIENTE TRASPLANTADD RENAL
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE MARACAIBO, 1967 - 1986

SOBRE VIDA ACTUARIAL ( %)

1 5 10
HISTOCOMPATIBILIDAD  n afio afios . afios
Todas las compatibilidades 175 80.9 64.2 506
Haplotipos idénticos 42 86.3 81.7 817
Haplotipos no idénticos 69 85.9 66.2* 441
Cadaver 64 72.4% 49,5% 495

*p < 0,05 con relacidn a sobrevida del paciente trasplantado renal con
donantes vivos de haplotipos idénticos.
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TABLA I

CAUSAS DE MUERTE EN RECEPTORES CON DONANTE
CADAVERICD Y DE DDNANTE VIVO CON MAS DE HAPLOTIPO
DIFERENTE.

HOSPITAL UNIVERSITARIO DE MARACAIBO, 1967 - 1986

; Ne Casos %
Sepsis 17 34.69
Pancreatitis 5 10.20
Uremia 5 10.20
Infarto del miocardio 4 8.16
Tuberculosis 3 6.12
Meningitis 2 4.08
Encefalitis : 2 408
Sindrome de Guillain Barré 2 4.08
Peritonitis 1 2.04
Hemorragia digestiva alta 1 2.04
Varicela 1 2,04
Tromboembolismo pulmonar 1 2.04
Crisis hipertensiva 1 2.04
Accidentes de transito 1 2.04
Causas desconocidas 3 612
Total 49 99.97

En un totai de 31 pacientes trasplantados se produjo pérdida del in-
jerto, mas de la mitad de ellos durante el primer afio postrasplante (Tabla
1V), vy solamente cuatro pacientes perdieron el injerto en el grupo de ha-
plotipos idénticos.

TABLA IV

PACIENTES TRASPLANTADOS RENAL CON PERDIDA DEL INJERTO
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE MARACAIBO, 1967 - 1986

TIEMPO POST HAPLOTIPOS HAPLOTIPCS
TRASPLANTE IDENTICOS NO IDENTICOS
(n = 44) (n=140)
< 1 afio 3(1.63%) 16 (8.69= )
1a 2 afios 4(2.17%
> 2 afios 1 (0.54¢%) 7 (3.80%)
Total 4(217%) 7 (14.66%)
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JISCUSION

La sobrevida en trasplante renal generalmente ha sido asociada al
grado de histocompatibilidad. Mejor histocompatibilidad se ha asociado
con mayor sobrevida (4), sin embargo otros autores han reportado mejor
sobrevida asociada a peor histacompatibilidad (10}.

Los resultados aqui reportadas mostraron una mayor sobrevida en
los casos de receptores can haplotipos del sistema HLA idénticos, lo cual

coincide con los resultados encontrados por el registro internacional de
trasplantes, mientras que la sobrevida fue menor en los receptores no Iuen-

ticos y en los de donante cadavérico.

Tomando en cuenta que los resultados obtenidos en los casos que do-
nante y receptor no eran idénticos fueron casi similares a los obtenidos en
pacientes trasplantados con donante cadavérico, podria plantearse la posi-
bilidad de limitar los trasplantes renales con donante vivo a aquellos casos
que tuvieron donante con haplotipos idénticos, en centros donde solo se
use terapia inmunosupresora convencional {(azatioprina y prednisona).
Este planteamiento ha sido propuesto y criticado por diferentes autores y,
en el caso de nuestro pais debe analizarse el donante vivo con diferente
haplotipo al receptor tomando en cuenta gue la disponibilidad de donan-
tes cadavéricos es muy limitada y la demanda de trasplantes es creciente en
una poblacidn de didlisis cronica que se ha venido incrementando rdpida-
mente en los Gltimos cinco afios.
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ABSTRACT

Actuarial survival in renal transplantation: Haspital Universitario Je
Jaracaibo (1967-1986). Herrera J., (Servicio de Nefrologia Hospital Uni-
versitario de Maracaibo, A};artado Postal 1430, Maracaibo, Zulia 4001-A
Venezuela), Garcia R., Rubio L., Henriquez La Roche C., Rodriguez
Iturbe B. Invest Clin. 28(3): 133-14.2, 1987.— This paper reports the results
of 184 renal transplants performed in 175 patients in the Hospital Universi-
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tario de Maracaibo treated with conventional immunosupressive therapy
{azathioprine and prednisone). One hundred and fifteen transplants were
done using related living donors and 69 with cadaveric donors. All recep-
tors received more than 5 transfusions of packed red cells from unrelated
donors. All receptors and living donors were typed for HLA A, B and C
and HLA A, B, C and DR since 1985. Graft survival was higher in reci-
pients of living donorswith identical HLA compatibility, Renal transplanta-
tion from non-identical HLA living donors or cadaveric donors was sig-
nificantly lower at 1 {p < 0.05) and 5 years (p < 0.02) post-transplant
than survival of grafts obtained from HLA identical live donors.

Since survival of grafts obtained from non-identical living donors and
cadaveric transplantation is similar, it appears advisable to restrict the
living donor transplantation to those patients with a donor possessing
identical HLA haplotypes.
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