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Resumen. Se analizd la incidencia de rechazo agudo precoz (dos
primeros meses después de cirugia) en un grupo de 150 trasplantados
renales seguidos por un periodo mayor de tres meses. Noventa y nueve
pacientes fueron trasplantados con rifién de cadaver y 51 con donante vivo.
Cienio cuarenta y dos pacientes recibieron terapia triple inmunosupresora
{ciclosporina, prednisona y azatioprina). La incidencia de rechazo agudo
precoz fue significativamente mayor en receptores de rifién de cadaver (34%
vs. 19,6% p = 0,04 prueba exacta de Fisher). Sin embargo, el rechazo agudo
precoz no incidié en la sobrevida del injerto, del paciente, ni en la funcion
renal. Igualmente, la severidad del rechazo agudo, tampoco influyé en la
sobrevida del injerto ni del receptor.

Recibido: 22-05-92. Aceptado: 29-10-92.

dencia de rechazo agudo precoz en

INTRODUCCION

La sobrevida del paciente y del
injerto en trasplante renal ha mejo-
rado en el transcurso de los afos
fundamentalmente por el adveni-
miento de la ciclosporina A (CiA) ha-
ce ya unos 10 afnos; sin embargo, el
rechazo agudo en los primeros me-
ses tiene un efeclio adverso en la
sobrevida de ambos (1,2).

El presente analisis fue realiza-
do con el objeto de evaluar la inci-

el Programa de Trasplante Renal en
el Hospital Universitario de Maraa-
caibo, asi como su repercusion en la
sobrevida del injerto y del paciente.

PACIENTES Y METODOS

Entre el 31-07-86y el 25-05-91
se realizaron 177 trasplanies rena-
les de los cuales se seleccionaron
150 pacientes para este estudio por
cumplir con el requisito de haber
sido controlados por un periodo ma-
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yor de tres meses. Hubo 15 pacientes
en quienes el rechazo agudo se pre-
sentdé mientras cursaban con insufi-
clencia renal aguda oligiirica (necro-
sis tubular aguda) en el periodo pos-
trasplante. Las caracteristicas y la
evolucion de nueve de estos pacien-
tes fueron descritas en una publica-
cién anterior (3). De los 150 pacien-
‘tes, 99 fueron trasplantados con ri-
fion proveniente de cadaver,y 142 de
ellos fueron tratados con triple tera-
pia inmunosupresora (CiA, azatio-
prina y prednisona). Todos estos pa-
cientes fueron convertidos a doble
terapia (prednisona y azatioprina)
antes de los 2 afios, excepto en una
paciente quien se mantuvo en tera-
pia con CiA y prednisona ya que la
azatioprina, aun a dosis bajas, le
provocd depresion medular. Hubo
105 pacientes del sexo masculino y
las edades oscilaron entre 13 y 69
anos (35,7+ 13,7, promedio + DS).
El] diagnoéstico diferencial defi-
nitivo entre rechazo agudo precoz,
necrosis tubular aguda y nefrotoxi-
cidad por ciclosporina se practico
retrospectivamente tomando en
cuenta parametros clinicos, bioqui-
micos, el sedimento urinario, los ni-
veles de CiA en sangre, la biopsia
renal, la presion intrarenal, el ultra-
sonido y particularmente la respues-
ta al tratamiento antirechazo o la
disminucion de las dosis de CiA
cuando se sospechoé nefrotoxicidad.
Se consideré como rechazo agudo
precoz la presencia de un episodio de
rechazo en los primeros dos meses
postrasplante. Los rechazos fueron
clasificados como leves, moderados
y severos de acuerdo a que el aumen-
to de la creatinina sérica fuese 1,5
mg/dl, de 1,6 a 3,5 mg/dly 3,5

mg/dl, respectivamente. El trata-
miento del rechazo agudo consisti6
en dosis endovenosas de metilpred-
nisolona de 0,5 a 1 g diario por tres
dias.

Los trasplantes de rifién cada-
véricos se realizaron tomando en
cuenta tUnicamente la determina-
cién de anticuerpos citotéxicos. Se
utilizaron solamente los receptores
que presentaron una citotoxicidad
contra las células del donante menor
del 5%. En los trasplantes de donan-
te vivo se tomé en cuenta la histo-
compatibilidad en el sisterna HLA-B,
DR. Todos los pacientes recibieron
mas de 5 transfusiones de concen-
trado globular pobre en glébulos
blancos durante su estadia en diali-
sis.

La medida de la prestan intra-
renal se hizo con un manémeitro es-
pecialmente disefiado para tal pro-
posito y siguiendo una metodologia
previamente descrita {3). Los ecogra-
mas renales se realizaron con equipo
Sonolayer LS (Toshiba Ca. Japén)
provisto de un transductor sectorial
de 3,5 MHz. Las biopsias renales
fueron estudiadas mediante micros-
copia de luz, inmunofluorescenciay
técnica de inmunoperoxidasa utili-
zando anticuerpos monoclonales
anti-HLA-DR humano (3).

El analisis estadistico de la so-
brevida actuarial se hizo mediante el
método de Kaplan-Meier, la f6rmula
de Mantel-Haenszel, y la prueba
exacta de Fisher. La comparacion de
la funcién renal entre un grupo y
otro  se hizo con t de Student no
pareada. La comparacion de la fun-
ciéon renal de los pacientes con y sin
rechazo durante los 3 afios se hizo
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con el método de analisis de varian-
cia.

RESULTADOS

Del total de 150 pacientes hubo
44 (29%) quienes presentaron por lo
menos un episodio de rechazo agudo
precoz. En los 99 trasplantados con
donante cadavérico hubo 34 con re-
chazo agudo precoz (34%) mientras
que en los 51 trasplantados con do-
nante vivo hubo 10 con rechazo agu-
do {19,6%). Esta diferencia fue signi-
ficativa (P = 0,04, Prueba exacta de
Fisher).

Como se apreclaenla Fig. 1, la
sobrevida del injerto de los recepto-
res de cadaver que presentaron re-
chazo agudo precoz fue de 82,8%,
76,9% y 76,9% al primer, segundo y
tercer ano, mientras que en los que
no presentaron rechazo la sobrevida
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fue 91,4%, 81,3% y 77,4%, en perio-
dos de tiempo similares.

La sobrevida actuarial del pa-
ciente en receptores de donante ca-
davérico con rechazo agudo precoz
fue de 92,4% al afio y 85,8% a los
dos y tres afios; en los casos sin
rechazo fue de 92,5% al aiieo, 82,6%
a los dos afios y 78,6% a los tres
anos.

La sobrevida del paciente y del
injerto con donante vivo y sin recha-
zo agudo fue 100% hasta el segundo
afo, mientras que en los casos con
rechazo fue de 90% en igual periodo
de tiempo.

La sobrevida del injerto a los
tres arfos en los casos que presenta-
ron rechazo agudo leve fue de 75%,
en los moderados fue de 83,3% y en
los severos fue de 81,8%. La funcién
renal, evaluada mediante la creatini-
na sérica no mostré diferencias sig-
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Fig. 1. Sobrevida actuarial del injerto con rechazo y sin él. Los
nameros indican los pacientes a riesgo.
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nificativas al afio, a los dos, ni a los
tres afios cuando se mostraron los
pacientes con rechazo o sin él {figura
2). También pueden apreciarse en
dicha figura que la creatinina sérica
a los 3 anos, en pacientes con recha-
zo y sin él, fue significativamente
menor que al afio (p < 0,011) y a los
dos anos {p < 0,05).

DISCUSION

La incidencia de rechazo agudo
precoz en el grupo de receptores de
rifion cadavérico fue de 34%, la cual
es similar a la reportada por Ceckay
col. en un estudio cooperative que
abarcé 18 centros de trasplante y
3600 pacientes (1} y también a lo
reportado por otros centros en forma
aislada (4,5). Tal y conio se espera-
ba, la incidencia de rechazo agudo

2

CREATININA SERICA {mg/dl)

precoz en los receptores de rifion
proveniente de donante vivo fue sig-
nificativamente menor que en los re-
ceptores de donante cadavérico.

En el estudio cooperativo de
Cecka y col. (1) el rechazo agudo
precoz tuvo un efecto adverso sobre
1a sobrevida del injerto al afio, tanto
en los receptores de donante vivo
como en los de cadaver. Dicha sobre-
vida fue 18% menor en los casos de
donante vivo y 27% en los casos de
donante cadavérico. En el grupo de
pacientes estudiados por nosotros
no se encontro tal influencia (Fig. 1).
Sibien al primer ano la sobrevida fue
9% mayor en los casos sin rechazo,
esta diferencia no fue significativay
se hizo menos evidente al segundo y
tercer aflo. No tenemos claras las
razones de la discrepancia entre am-
bos estudios. Un factor pudiera ser

ANOS POSTRASPLANTE

B CON RECHAZU SIN RECHAZO
Fig. 2. Creatinina sérica durante los tres primeros afios. en pacientes

con rechazo y sin él.
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que la sobrevida en los diferentes
grupos incluidos en el estudio coo-
perativo de Cecka y col. haya sido
muy variable o pudiera tratarse de
una diferencia atribuible al menor
namero de pacientes estudiados por
nosotros. El rechazo agudo precoz
no tuvo un efecto adverso sobre la
sobrevida del paciente en trasplante
vivo o cadavérico. El grado de seve-
ridad del rechazo agudo tampoco in-
fluyé en la sobrevida del injerto.

Tampoco se observé influencia
del rechazo sobre la funcién renal,
ya que los valores de la creatinina
sérica no fueron diferentes en los
pacientes con rechazo agudo o sin él,
en ninguno de los periodos analiza-
dos (Fig. 2}. También puede apre-
clarse en dicha figura que la creati-
nina sérica tuvo una pequeia dismi-
nucién al segundo afio la cual se hizo
mas evidente al tercer afio (p <
0.001). Esta mejoria de la funcién
renal se debi6 a que al tercer ano sélo
un paciente recibié CiA, cuyo efecto
nefrotoxico es ampliamente conoci-
do.

ABSTRACT

Early acute rejection in kid-
ney transplantation. Garcia R.
{Servicio de Nefrologia, Hospital
Universitario, Universidad del Zulia,
Apartado Postal 1430, Maracaibo
4001-A, Venezuela}, Rubio L.,
Henriquez-La Roche C., Herrera J.,
Marin C., Rodriguez-Iturbe B. Invest
Clin 33(3): 101 - 106, 1992.

The incidence of early acute
rejection {first two months after
surgery) was evaluated in a group of
150 kidney transplants, receptors,
who were followed for more than

three months. Ninety nine were
transplanted with kidney from a
cadaver donor and 51 with living
donor. One hundred forty two
patients were treated with triple im-
munosupresion therapy
{ciclosporine, prednisone and
azathioprine). The incidence of early
acute rejectionn was significantly
higher in cadaver kidney receptors
(34% vs 19,6%, p = 0,04, Fisher
exact test). However, early rejection
did not have demonstrable influence
in graft or patient survival or in the
follow-up graft function. Graft and
patient survival were not affected by
the severity of the rejection episode.
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