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Introduccion

El rifidn es un importante regulador de la
homeostasis por filtracién, reabsorcién, secrecién,
sintesis y degradaciéon de metabolitos en diversas
vias. Los metabolitos séricos asociados con la mor-

RESUMEN

Introduccién: La mejor alternativa terapéutica para los pacientes con afectacién
de enfermedad renal crénica terminal es el trasplante renal.

Objetivo General: Caracterizar la sobrevida a largo plazo de los pacientes con
trasplante renal de los pacientes pertenecientes al Hospital Central del Instituto
de Previsiéon Social.

Objetivos especificos: Describir los factores asociados al fracaso del injerto renal.
Evaluar las causas del fracaso del injerto renal. Enumerar las complicaciones rela-
cionadas al trasplante

Pacientes y métodos: Estudio retrospectivo, descriptivo de corte transversal, se
revisaron 173 historias clinicas de mayores de 18 afios en seguimiento reqular por
el Servicio de Trasplante del Hospital Central “Dr. Emilio Cubas” del Instituto de
Previsién Social.

Conclusién: La sobrevida a largo plazo del trasplante renal representa al afio 99%,
a los tres afios 91%, a los cinco afios 81%.

Long-term survival in renal transplant patients: experience in social security
ABSTRACT

Introduction: The best therapeutic alternative for patients affected by end-stage
chronic kidney disease is kidney transplantation.

General Objective: To characterize the long-term survival of patients with kidney
transplants belonging to the Central Hospital of the Social Welfare Institute.
Specific objectives: Describe the factors associated with kidney graft failure.
Evaluate the causes of kidney graft failure. List the complications related to the
transplant

Patients and methods: Retrospective, descriptive, cross-sectional study, 173 me-
dical records of people over 18 years of age under reqular follow-up by the Trans-
plant Service of the Central Hospital “Dr. Emilio Cubas” from the Social Welfare
Institute.

Conclusion: The long-term survival of renal transplantation represents 99% at
one year, 91% at three years, and 81% at five years.

talidad por todas las causas en la ERC, son glutami-
na, a-cetoglutarato, ribonato, fumarato, alantoina y
y-glutamil glutamina'. EI nimero de pacientes con
enfermedad renal en etapa terminal (ESRD) y que
reciben terapia de reemplazo renal (TRR) esta cre-
ciendo rdpidamente. Segun el Registro ERA-EDTA,
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hubo 1.019,8 pacientes por millén de habitantes en
TSRy 459,3 por millédn de habitantes (45%) después
de un trasplante de rifién en 20132, El tiempo de es-
pera prolongado para el trasplante renal y la didlisis
comparte una estrecha relacién con la morbimor-
talidad significativa. Debido a la demanda excesiva
de érganos de donantes, los rifiones se trasplantan
de donantes de acuerdo con criterios cada vez mas
amplios?. La incidencia global de didlisis y trasplan-
te de rifién para todas las edades y estandarizada
por edad también aumentd entre 1990 y 2017 en un
431% y un 10,7%, respectivamente, para la didlisis y
un 34,4% y un 12,8%, respectivamente®.

El andlisis de coste-efectividad se aplicé por
primera vez en el drea de la salud para comparar
el trasplante renal y la didlisis en 1968, al que si-
guid una serie de estudios publicados en la década
de 1990, todos sugiriendo que el trasplante ofrecia
resultados y costes superiores para los pacientes,
ahorros en relacién con la didlisis®. En Paraguay la
situacién de los pacientes con afectacién renal y re-
querimiento de hemodidlisis segun el Instituto Na-
cional de Nefrologia en el afio 2018 ascendia a 1672
pacientes, con una prevalencia de 240 por millén
de habitantes, siendo absorbidos mayormente por
la salud publica. La edad promedio de los pacientes
49,83 £ 15,46 afios. Correspondiendo al sexo feme-
nino 34,95% y masculino 65,05%. La etiologia de la
enfermedad renal crénica corresponde mayormen-
te a la enfermedad renal diabética e hipertensiva
con un 34,17% y 12,08% respectivamente.

La mejor alternativa terapéutica para los pa-
cientes con afectaciéon de enfermedad renal créni-
ca terminal es el trasplante renal, actualmente el
Hospital Central del Instituto de Previsién Social
cuenta con 220 pacientes trasplantados sean con
donantes vivos o cadavéricos, midiéndose el éxito
de un trasplante por la sobrevida del injerto que los
pacientes presentan a lo largo del seguimiento por
consultorio. Asi también, 224 pacientes se encon-
traronen el 2018 en lista de esperay precisaban pro-
cedimientos para sequir viviendo. Se presenta una
nueva ley donde se establecié la donacién directa a
partir de los 18 afios, a excepcion de aquellas perso-
nas que dejen constancia de su inconformidad. La
ley se basa en el respeto a la voluntad del donante®.
La “Ley Anita"”, que lejos de ser una ley coercitiva,
simplemente nos recuerda que, como partes inte-
grantes de una sociedad, tenemos derechos, pero
al mismo tiempo obligaciones, y debemos de tomar
un minuto de nuestro tiempo, discutir en familia y
tomar una decisién: ser donantes o no’.

El rechazo mediado por anticuerpos (RMA) se
ha reconocido como uno de los problemas mas
graves para la supervivencia del trasplante renal.
Podria haber muchos factores, como la terapia de
induccién, la infeccién por citomegalovirus y la en-
fermedad cardiovascular (ECV), que afectan los re-
sultados del trasplante renal de aloinjerto®. Helfer
et al., en su investigacion en dos hospitales de Porto
Alegre, describe las principales causas de pérdida
del injerto fueron la trombosis vascular en 26 ca-
sos (40%), el rechazo en 14 casos (21,5%) vy el fallo
crénico del aloinjerto en 13 casos (20%)°. Las etiolo-
gfas independientes de antigenos no mediadas por
inmunidad incluyen nefrotoxicidad por inhibidor de
calcineurina, obstruccién o enfermedad por reflujo,
recurrencia de la enfermedad renal nativa y causas
secundarias, como la nefropatia diabética™. La in-
feccién es una de las principales causas de morbi-
lidad y mortalidad en el trasplante de érganos sé-
lidos". EI uso de agentes que reducen las células T
después de un trasplante de rifién se asocia con un
mayor riesgo de infeccidn, en particular de infeccio-
nes bacterianas y virales, como las infecciones por
CMV y BKV.2. Por lo tanto, la terapia inmunosupre-
sora moderna requiere un enfoque equilibrado en-
tre la prevencion del rechazo del aloinjerto (inmu-
nosupresion) y las complicaciones infecciosas y ma-
lignas (inmunocompetencia)®™. El uso de inhibidores
de la calcineurina y esteroides también contribuye
al riesgo de DMPT al reducir la secrecién de insulina
y aumentar la resistencia a la insulina. El riesgo
cardiovascular de la poblacién trasplantada supe-
ra con creces el riesgo de la poblacién general. La
hipertension tiene una prevalencia del 80% en el
receptor de trasplante renal y representa uno de
los determinantes cruciales de los eventos cardio-
vasculares™. La ECV (enfermedad cardiovascular),
se asocié con un riesgo elevado de muerte del 4,1%
entre los receptores de donantes cadavéricos'.

Materiales y Métodos

La investigacién tuvo un disefio no experimen-
tal, siendo que en el trabajo no se manipularon
variables. De acuerdo con la definicién Hernandez
Sampieri, 20147, se trata de un estudio en donde
no se hard variar en forma intencional las variables
independientes para ver su efecto sobres otras va-
riables, sino observar los fendmenos tal y como se
dan en su entorno natural. El enfoque metodoldgico
de la investigacién fue el cuantitativo, ya que utilizé
la recolecciéon de datos para probar hipétesis con
base en la medicion numérica, con el fin de esta-
blecer pautas y probar teorias. La investigacién fue
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de tipo descriptivo, ya que se presentaron los datos
obtenidos de las historias clinicas de los pacientes
con seguimiento regular por consultorio externo.
Para Hernandez (2014) la investigacién descriptiva
busca especificar las caracteristicas y perfiles de los
pacientes en lo referente a la sobrevida del injerto
y posterior andlisis. EI trabajo de investigacién es
de tipo transeccional o transversal segin Hernan-
dez (2014), consiste en la recoleccién de datos en un
solo momento, tiempo Unico. Teniendo como propé-
sito la descripciéon de las variables y su posterior
analisis en cuanto a la incidencia e interrelacién en
un momento dado.

Poblacion enfocada

Pacientes mayores de 18 afios, sometidos a tras-
plante renal en el Hospital Central “Dr. Emilio Cu-
bas" del Instituto de Prevision Social.

Poblacién accesible

Pacientes adultos, mayores de 18 afios sometidos
a trasplante renal en el Hospital Central “Dr. Emilio
Cubas” del Instituto de Previsién Social en el perio-
do de tiempo transcurrido desde enero de 1996 has-
ta enero del 2021, en seguimiento regular con con-
troles periédicos.

Criterios de seleccién de la muestra
Pacientes adultos, mayores de 18 afios, trasplanta-
dos renales en seguimiento regular por el Servicio
de Trasplante del Hospital Central “Dr. Emilio Cu-
bas"” del Instituto de Prevision Social.

Criterios de exclusién

Perdida precoz del injerto

Muerte antes del afio del trasplante

Pacientes sin sequimiento periddico y fichas incom-
pletas.

Tipo de muestreo
No probabilistico de casos consecutivos.

Reclutamiento

La seleccién fue realizada por los autores del traba-
jo mediante la revisién del archivo del Servicio de
Nefrologia y Trasplante Renal previa autorizacién
de la Jefatura. Se seleccionaran las fichas comple-
tas consecutivas que reldnan los criterios previa-
mente establecidos en el periodo de estudio.

Técnicas y Procedimientos de recoleccién de in-
formacion.

Instrumentos de recoleccién de datos
Planilla confeccionada para la recoleccién de los da-

tos de interés de las fichas clinicas en formato de
Microsoft Excel.

Métodos de recoleccién de datos

Los datos fueron recolectados por los autores del
trabajo, se efectud la exploracién de los expedientes
clinicos de los pacientes trasplantados. Se tomaron
las variables en estudio y fueron consignadas en
una ficha predisefiada para esta investigacién.
Asuntos estadisticos

Calculo del tamafio de la muestra

Poblacién total: 210 pacientes trasplantados en el
Servicio de Nefrologia e Hipertensién Arterial entre
enero 1996 y enero 2021

Poblacién en estudio: 173 pacientes trasplantados
con seguimiento regular por consultorio externo.

Andlisis y gestién de los datos

Se elabord una base de datos de las variables del
estudio en planilla electrénica. Se aplicé estadistica
descriptiva. Se utilizé el programa Microsoft Excel
2013 para el andlisis de los datos.

Control de calidad

Todos los datos fueron recogidos por una sola per-
sona, asignada por los autores de la investigacion.
Fueron excluidas aquellas fichas que no cuenten
con la informacién completa. Los datos se digitali-
zaron utilizando el programa Microsoft Excel 2013
en el orden en que fueron recolectados.

Asuntos Eticos

Se respetd la confidencialidad con respecto a la in-
formacion personal de salud de los pacientes man-
teniendo la identidad de los mismos en forma ané-
nima.

El protocolo del trabajo fue elevado al comité de
ética del Hospital Central del Instituto de Previsidon
Social, para solicitar su aprobacién. Se conté con la
autorizacién del jefe de servicio de Nefrologia, que
abarca la Unidad de Trasplante Renal.

Resultados

El género masculino fue el predominante con el
61% en los pacientes trasplantados. La edad media
de los pacientes que participaron de la investigacién
fue de 49 afios (DE +13,4), mediana 50 afios, moda
52 afios. Con relacién al tipo de donante, el donan-
te cadavérico representa el 58% de los pacientes
investigados. En lo referente al donante vivo, el re-
lacionado representa el 94% de los donantes. En la
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Tabla 1. Complicaciones relacionadas al Trasplante Renal.
INFECCIOSAS NEOPLASIAS

Bacterianas Viricas

Fungicas / Parasitos

ANOMALIAS DERMATOLOGICAS QUIRURGICAS METABOLICAS

PARENQUIMATOSAS
DIFUSAS

Neumonias Citomegalovirus Aspergilosis Carcinoma
basocelular
Pielonefritis del Condilomas Candidiasis
injerto Cancer de
Dengue Criptococosis vejiga
Gastroenteritis
Hepatitis B- C Fusariosis Cancer de
Abscesos tiroides
Herpes I/11/VVZ Histoplasmosis
Sinusitis Trastornos
Influenza A /B Mucormicosis proliferativos
Celulitis post trasplante
Parvovirus B-19 Toxoplasmosis
Melanoma
SARS COV-2
Neoplasia
Virus BK intraepitelial

cervical

Fuente: Elaboracién propia a partir de los datos obtenidos.

terapia de induccidn, se utilizan principalmente dos
farmacos: el Basiliximab (IL2-RA) y la Timoglobuli-
na, su combinacién con los inmunosupresores de
mantenimiento estdndar es superior para reducir el
rechazo y el fracaso del injerto renal en compara-
cién con la terapia de mantenimiento sola. En esta
investigacién el Basiliximab fue el tratamiento de
induccién en el 50% de los pacientes trasplanta-
dos segun registro de la historia clinica, esto proba-
blemente esté relacionado con el hecho de contar
con el fdrmaco, dentro del cuadro basico, proveidos
por la instituciéon desde el afio 2012. Entre los afios
1986-1999, la donacién de trasplante de érganos, en
los pacientes investigados, provenia mayormente
de donante vivo relacionado, estudios publicados
mencionan que la excepcién en el uso de induccién
esta relacionando en receptores de érganos idénti-
cos, por lo que se atribuye el 31% en este contexto
en particular. El ingreso de la Timoglobulina dentro
del cuadro bdsico fue a partir del afio 2019, tenien-
do como indicacién precisa el contexto de pacien-
tes con alto riesgo inmunolégico, lo que representd
hasta la fecha el 2% de su uso.

La triple terapia compuesta por Prednisona, Mi-
cofenolato Mofetilo, Tacrolimus es la combinacion
utilizada mayormente en los pacientes trasplanta-
dos, esto obedece a la prevencién de episodios de
rechazo y pérdida del aloinjerto renal.

Las infecciones tempranas postrasplante son
infecciones que ocurren en los primeros 30 dias
posteriores al trasplante. La mayoria son infeccio-
nes posquirdrgicas comunes. El sequndo periodo
de infecciones postrasplante que ocurren durante el
pico de inmunosupresién son tipicamente infeccio-
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Necrosis Acné Eventracién Diabetes
tubular aguda de novo
Farmacodermias Fistulas
Rechazo agudo Dislipidemia
o crénico Hidroadenitis supu- Hematoma
rativa Complicaciones
Nefrotoxicidad Linfoceles cardio-
por drogas Leucodermia vasculares
poliinflamatoria Trombosis

Osteonecrosis
de cabeza de
fémur bilateral

Recurrencia de
enfermedad renal

venosa
Nevus de Clark

Pitiriasis versicolor

nes oportunistas o patégenos que se reactivan de
una infeccién latente en el receptor, como virus BK,
CMYV, virus del herpes simple (HSV), virus varicela
zoster, entre otros. A medida que aumenta el tiem-
po desde el trasplante, el riesgo de hongos patége-
nos estd presente. (Agrawal et al., 2021). En cuanto
a las neoplasias, Marconi et al., (2020)® et al., en Ita-
lia encontraron que el 18,36% de los pacientes pre-
sentaban alguna lesién en piel, siendo la queratosis
actinica (9,37%). Los trastornos linfoproliferativos
postrasplante (PTLD), en el trasplante renal se pre-
sentaenun porcentaje del 0,5-2,5%. Las complicacio-
nes urinarias pueden aparecer en el mes posterior
a la intervencion, pero también a largo plazo tras el
trasplante®. La diabetes preexistente y la diabetes
postrasplante confieren una supervivencia reducida
del paciente y del injerto en los receptores de un
trasplante de rifién. La hiperglucemia estd presen-
te en casi el 90% de los receptores de trasplante
de rifién en el postoperatorio inmediato, pero no se
mantiene en la mayoria?.

Guzmdn en Colombia encontrd una prevalencia
de 91% en un seguimiento a lo largo de 20 afios
de experiencia Guzman et al., (2020)?%, en Paraguay
en una investigacién no publicada en pacientes con
trasplante de érganos sélidos (rifién) de la seguri-
dad social se encontré una prevalencia de 14%. Ta-
bla 1.

En esta investigacion, el 83% de la poblacion
analizada presenta injerto funcionante, ello podria
atribuirse a los inmunosupresores utilizados en la
inducciéon y mantenimiento, teniendo en cuenta que
la dltima mejora la sobrevida del injerto a lo largo
del tiempo de trasplante. Bicalho et al., (2019)% en

K



el afio 2019 en Brasil, encontré que el rechazo cré-
nico fue la causa de la pérdida en el 40%, en lo re-
ferente al rechazo agudo este representé el 18% de
la pérdida del injerto. Thongprayoon et al., (2020)%,
en el aflo 2020 encontré que el rechazo activo cré-
nico mediado por anticuerpos es una de las prin-
cipales causas de pérdida del injerto a largo plazo.
En esta investigacién se encontré que la principal
causa de pérdida de injerto, representé el rechazo
crénico mediado por anticuerpos con el 69%. Reci-
biendo el tratamiento correspondiente entre los que
se incluyen bolos de Metilprednisolona, Inmunoglo-
bulina intravenosa, Rituximab y Plasmaféresis, con
medicidn de los anticuerpos anti-HLA con la finali-
dad de evaluar la eficacia del tratamiento, acorde
al protocolo aprobado por la gerencia de salud de
la sequridad social. La trombosis de la vena renal
es un evento grave después del trasplante de rifidon,
la incidencia es de aproximadamente el 3,4%.%. La
no adherencia al tratamiento es un factor frecuente
sobre todo en ciertas etapas del trasplante renal, la
transicion de la adolescencia a la adultez es uno de
ellos. La pérdida del injerto renal debido a la muer-
te del paciente, comprende varias aristas, atendien-
do de que, si la muerte fue con injerto funcionante
0 no, Bicalho et al., (2019)2 en Brasil menciona una
tasa bruta de mortalidad del 10,8%, en este estu-
dio se encontré una mortalidad del 66%. Segun
de Teresa Alguacil et al., (2018)?, la muerte con un
injerto funcionante, ha aumentado a lo largo de la
década, lo que mitiga las mejoras en la superviven-
cia general del injerto, probablemente debido a la
poblaciéon de pacientes de mayor edad con mayo-
res comorbilidades que contintdan con tratamiento
inmunosupresor crénico, encontrando un 16,9%, un
porcentaje un poco mayor al encontrado en este
estudio 11% (19/29) de los pacientes pertenecientes
a la seqguridad social.

A nivel mundial se mencionan a las enferme-
dades cardiovasculares, seqguidas de las infecciosas
y las neoplasias como causas de muertes con injer-
to funcionante, So et al., (2021)?° en su investigaciéon
en pacientes mayores de 65 afios, segun registros
de Australia y Nueva Zelanda, encontraron que la
causa de muerte mas comun de muerte fueron las
complicaciones infecciosas. Sin embargo, en esta
investigacién, la etiologia infecciosa representé el
84%, relacionada con la neumonia a SARS COV2,
en su gran mayoria; en segundo lugar, con el 11% se
encuentran las enfermedades cardiovasculares con
los factores de riesgos existentes y en tercer lugar
la neoplasia, mencionando al melanoma, seguido
del Linfoma de células T como causa del deceso de
los pacientes.

Thongprayoon et al., (2020)? menciona que las
infecciones son las causas no cardiovasculares mas
frecuentes de mortalidad tras el trasplante de rifién,
y representan el 15-20% de la mortalidad.

Las tasas de supervivencia del injerto a corto
plazo han mejorado notablemente en las ultimas
décadas. Es probable que esta diferencia se deba
en gran medida al rechazo humoral crénico, pero
también al mayor uso de injertos de donantes de
criterios expandidos (ECD)%. Parajuli et al., (2018)2¢,
menciona que la vida media de un rifién de un do-
nante fallecido segun los criterios estdndar en los
Estados Unidos ha aumentado en casi un 50% de
10,6 afios en 1989 a 15,5 afios en 2005, y se ob-
servd un patrén similar con los trasplantes de do-
nantes vivos, principalmente debido a una mejora
significativa en supervivencia del injerto al primer
afio. Guerrero-Ramos et al., (2018)%° en Madrid,
demostro la sobrevida al afio 93,3%, a los 5 afios
90,9% vy 10 afios 88%. En Colombia, Garcia et al.,
(2019)%° encontraron que la sobrevida del injerto al
afio fue de 889% vy a los 3 afios 80%. En México,
Radilla et al., (2020)3, informaron una sobrevida a
los dos afios de 98% y 94% a los cinco afios. En esta
investigacién la sobrevida hallada hasta los 5 afios,
se encuentra dentro de los pardmetros establecidos
a nivel regional y mundial, ello podria atribuirse a la
introduccién de nuevos farmacos inmunosupreso-
res que han permitido reducir las tasas de rechazo
agudo y mejorar la supervivencia del injerto a largo
plazo. Sin embargo, a partir de los 10 afios se ob-
serva una disminucién de la sobrevida tal vez rela-
cionada por lo descrito por Mottola et al., (2020)%,
complicaciones inmunolégicas y no inmunoldgicas
relacionadas al donante y/o receptor.

Conclusiones

La sobrevida a largo plazo del trasplante renal
representa al afio 99%, a los tres afios 91%, a los
cinco afios 81%, encontrados en esta investigacion,
presentando similitud a los publicados a nivel regio-
nal y mundial, mas alld de los diez afios, nuestra
sobrevida se encuentra disminuida, podria relacio-
narse con las complicaciones halladas en los pacien-
tes, teniendo en cuenta los afios de trasplantes y
su relacién con los inmunosupresores: Prednisona/
Micofenolato Mofetilo/Tacrolimus (55%). Entre las
causas de pérdida del injerto 17%2°, la mortalidad
representa el 66%", en la poblacién estudiada, pero
clasificando entre aquellos que han muerto con in-
jerto funcionante, a diferencia de publicaciones a
nivel regional y mundial, las infecciones ocupan el
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primer lugar con el 84%, la pandemia actual, neu-
monia a SARS COV2, contribuyd con el aumento de
la mortalidad, en estos dos ultimos afios. A lo largo
del seqguimiento de los pacientes, varias complica-
ciones se han descrito entre los mismos, aquellas
relacionadas con las anomalias parenquimatosas
difusas, mencionando al rechazo del injerto 23%%;
infecciosas 45%78; cardiovasculares y metabdlicas
9%'%; neoplasicas 6%°.

Financiacion

Ninguna.

Conflicto de interés

Ninguno.

Contribucion de los autores

PJ: concepcién y disefio del trabajo. MGO:
concepcién y disefio del trabajo. JA: recoleccién y
obtencidén de resultados, redac-cién del manuscrito.
AM: recoleccién y obtenciéon de resultados, re-
daccion del manuscrito. MCR: andlisis e interpre-
tacion de datos. RA: andlisis e interpretacién de
datos. MMM: revisién del manuscrito y aprobacién
final.
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