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RESUMEN

Introduccién: El trasplante de 6rganos es considerado como
uno de los mayores avances de la medicina, no solo por recu-
perar la salud, sino por mejorar la calidad de vida de las perso-
nas con enfermedades crénicas o terminales.

Objetivo: Identificar la supervivencia del injerto y pacientes
sometidos a trasplante renal, asi como los factores asociados
en un Hospital de Alta Especialidad de Mérida, Yucatan, Mé-
xico.

Material y Método: Estudio epidemiolégico, observacional,
longitudinal y retrospectivo donde se analizé el 100% de los
expedientes disponibles de pacientes con trasplante renal,
cuyo procedimiento se realizé a partir de enero de 2010 a di-
ciembre de 2018.

Resultados: La supervivencia global de los pacientes, fue de
96,7% a 1 afio (IC:95%: 0,92-0,99) y 90,7% a 5 anos (IC:95%:
0,75-0,97). La administracion de terapia inmunosupresora
previa al trasplante es un factor independiente de proteccién
frente al desenlace de mortalidad o fallo del injerto (p=0,02).
La supervivencia del injerto fue de 79,2% a 1 afio (IC:95%:
0,71-0,85), y 41,37% a 5 afos (IC:95%: 0,27-0,54). La disli-
pidemia (p=0,01), la diabetes tipo 2 (p=0,09), la isquemia fria
(p=0,01), la isquemia caliente (p=0,02), la edad (p=0,03), y el
indice de Masa Corporal (p=0,01) fueron determinantes de la
supervivencia del injerto.

Conclusiones: La supervivencia del paciente y del injerto
son distintas. La administracion de inmunosupresor previo al
trasplante afecta la supervivencia del paciente; mientras que

Aceptacion: 27-05-2022

Recepcién: 17-01-2022 I
Publicacién: 30-06-2022

factores de riesgo cardiovascular y los tiempos de isquemia
estuvieron ligados a la supervivencia del injerto.

Palabras clave: supervivencia; supervivencia de injerto; tras-
plante de rifnoén.

ABSTRACT

Graft and patient survival after kidney transplantation
in a hospital in Yucatan, Mexico

Introduction: Organ transplantation is considered one of
the greatest advances in medicine, not only for restoring
health, but also for improving the quality of life of people
with chronic or terminal diseases.

Objective: To identify graft and renal transplant patient
survival and associated factors in a high specialty hospital
in Merida, Yucatan, Mexico.

Material and Method: Epidemiological, observational,
longitudinal and retrospective study analysing all available
records of renal transplant patients whose procedure was
performed from January 2010 to December 2018.

Results: Overall patient survival was 96.7% at 1 year (95%
Cl:0.92-0.99) and 90.7% at 5 years (95% Cl:0.75-0.97).
The administration of immunosuppressive therapy prior
to transplantation is an independent factor for protection
against the outcome of mortality or graft failure (p=0.02).
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Graft survival was 79.2% at 1 year (95% CI:0.71-0.85),
and 41.37% at 5 years (95% Cl:0.27-0.54). Dyslipidaemia
(p=0.01), type 2 diabetes (p=0.09), cold ischaemia (p=0.01),
warm ischaemia (p=0.02), age (p=0.03), and body mass
index (p=0.01) were determinants of graft survival.

Conclusions: Patient and graft survival are distinct. Pre-
transplant immunosuppressant administration affects
patient survival, while cardiovascular risk factors and
ischaemia times were linked to graft survival.

Keywords: survival; graft survival; kidney transplantation.

INTRODUCCION

El trasplante renal (TR) es una alternativa terapéutica en los
enfermos con insuficiencia renal crénica terminal (IRCT)%2.
Diversos factores han sido asociados a la supervivencia del
injerto y del paciente, como el limite de edad del receptor
y donador hasta 65 afios®* y diferencias en la superviven-
cia entre hombres y mujeres, indicando una mayor supervi-
vencia a largo plazo en mujeres que recibieron rifidn de un
hombre®. De igual manera, existe asociacion entre el indi-
ce de Masa Corporal (IMC) con los resultados clinicos y la
progresion de los pacientes con Enfermedad Renal Crénica
(ERC)5, asimismo, las dislipidemias se han observado des-
pués del TR donde la leptina actiia sobre las células beta
pancreaticas reduciendo la secrecion de insulina que tiene
consecuencias asociadas a la disfuncion del injerto%®. Pese
a todos los factores mencionados, se ha evidenciado la me-
jora de la supervivencia del injerto a corto plazo, sin embar-
go, este éxito de supervivencia no se refleja a largo plazo®.

Segun la informacién obtenida de la Sociedad Internacional
de Nefrologia (SIN) y la Federacién Internacional de Fun-
daciones del Rifidn (FIFR), alrededor de 850 millones de
personas a nivel global son afectados por la ERC, la cual
se encuentra posicionada como la decimoprimera causa de
mortalidad mundial, ocasionando el fallecimiento prematu-
ro de entre 2,3y 7,1 millones de seres humanos, ya sea por
falta de acceso a didlisis, hemodialisis o trasplante renal®.

Segln el Centro Nacional de Trasplantes (CENATRA), en
México se han realizado 46432 trasplantes de riiidn en las
ultimas cinco décadas. Actualmente el Instituto Mexicano
del Seguro Social realiza el mayor nimero de trasplante re-
nal en el pais, con el 58% del total de trasplantes realiza-
dos?!. Hasta el afio 2019, existia mayor nimero de trasplan-
tes de donantes vivos que de donantes cadaver, con 2060
y 927 respectivamente; sin embargo, en 2020 estas cifras
descendieron a 632 donantes vivos y 283 donantes cada-
ver, posiblemente debido a la pandemia por COVID-19%2,

Conforme a los datos obtenidos del Sistema Informatico
del Registro Nacional de Trasplantes, en el tercer trimestre

de 2021, el 48% (n=269) de los trasplantes fueron realiza-
dos a personas en la seguridad social, el 39% (n=216) en
el sector privado y el 13% (n=70) en instituciones publicas.
Cabe mencionar, que la mayoria de esta intervencion de
tratamiento lo lleva a cabo el Instituto Mexicano del Seguro
Social*2,

De acuerdo con los registros clinicos de la Unidad Médica
de Alta Especialidad del IMSS*3 de Mérida, se han realizado
aproximadamente 437 trasplantes renales en el periodo de
2005 a 2022, pero se desconoce la tasa de supervivencia a
dicho procedimiento.

El estudio de la supervivencia de los pacientes trasplanta-
dos ya sea de donante vivo o cadaver, permite la identifica-
cion de factores prondsticos que pudieran ser considerados
en laimplementacién de estrategias que incidan en la mejo-
ra de la calidad de vida de los pacientes.

El objetivo del presente estudio fue identificar la supervi-
vencia del injerto y los pacientes sometidos a trasplante re-
nal, asi como los factores asociados en la Unidad Médica de
Alta Especialidad del Instituto Mexicano del Seguro Social
de Mérida, Yucatan.

MATERIALY METODO:

Disefio del estudio

Estudio de cohorte retrospectivo donde se analizaron 181 ex-
pedientes disponibles de pacientes con trasplante renal de la
Unidad Médica de Alta Especialidad del Instituto Mexicano del
Seguro Social (UMAE-IMSS), cuyo procedimiento se realizé a
partir de enero de 2010 hasta diciembre de 2018.

Para la recoleccion de datos se elaboré un registro en el mo-
mento de revisar los expedientes clinicos de los afiliados al
hospital cuyo diagndstico médico fuera Enfermedad Renal
Cronica, en proceso de trasplante renal, muerte del paciente
postrasplante renal y fallo del injerto. Asimismo, al momento
de la cumplimentacion de dicho registro, se anot6 la fecha de
ultimo contacto del paciente para posteriormente realizar un
seguimiento con el fin de asegurarse si el paciente continuaba
vivo o si habia fallecido.

El evento de interés o variable respuesta (supervivencia) fue la
muerte relacionada con el trasplante renal o enfermedad sub-
yacente; o bien, el fallo del injerto renal. Se censuraron datos
al no conocer el tiempo hasta el evento de interés o porque se
termino el periodo de observacion. La fecha y causa de muerte
se obtuvo a través del certificado de defuncién.

Analisis estadistico

Se utilizé el estimador de Kaplan-Meier para medir las ta-
sas de supervivencia de los sujetos y del injerto después del
trasplante renal. El efecto de la intervencién (trasplante renal)
se evalué mediante estimaciones puntuales de tasa de super-
vivencia a los 1, 3y 5 afos de la realizacion del procedimiento.
Se compararon mediante la prueba de Log rank la homoge-
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neidad entre categorias de los principales factores prondsticos
frente a la tasa de supervivencia.

Se utilizé el modelo de regresion de Cox para un analisis multi-
variado de supervivencia (general del paciente y el injerto) para
ajustar por los factores de prondstico y considerar los posibles
factores de confusion, con un intervalo de confianza del 95%
y un nivel de significancia de <0,05. Los andlisis estadisticos se
realizaron con el paquete estadistico Stata version 14.

Aspectos éticos y legales

Cabe mencionar, que el equipo de investigacion se comprometio
a guardar confidencialidad de los datos de todos los pacientes
a los que tenga acceso durante el desarrollo del proyecto, con
base a la Norma Oficial Mexicana NOM-004-SSA3-2012 del
Expediente Clinico, la Ley General de Salud (LGS), la Declaracion
de Helsinki y la Ley General de Proteccion de Datos Personales
en Posesion de Sujetos Obligados. Es importante mencionar,
que el estudio fue aprobado por el Comité de Etica e Investiga-
cién del Hospital, y que al momento de tener contacto con los
pacientes se les proporciond el consentimiento informado.

RESULTADOS

Se revisaron 181 expedientes de pacientes que fueron some-
tidos a trasplante renal entre 2010 y 2018 en la Unidad Mé-
dica de Alta Especialidad IMSS de Mérida. La edad promedio
al inicio de la ERC fue 30,49 afios (DE 11,26), con intervalo
de 4 a 59 afnos. El 80,23% (n=145) habian recibido tratamien-
to sustitutivo de la funcién renal con didlisis peritoneal antes
del trasplante renal, y el 51,16% (n=93) con hemodidlisis. Un
87,13% (n=158) tenian antecedente de hipertensién arterial y
12,35% (n=22) eran diabéticos.

Al momento del trasplante la media de edad fue de 36,54
afios (DE 10,84), con un intervalo de 15 a 63 afos, 61,33%

(n=111) eran hombres, 46,33% (n=84) residian en Yucatan, el
8% (n=14) eran maya hablantes y el 63,43% (n=115) se encon-
traban casados o en union libre. Entre los antecedentes pato-
l6gicos 13,02% (n=24) tenia obesidad, 12,35% (n=22) diabetes
tipo 2y 11,83% (n=21) dislipidemia. El 56,67% (n=103) tenian
diagndstico de ERC de etiologia desconocida, 8,33% (n=15)
secundaria a nefropatia diabética, 8,33% (n=15) secundaria a
glomerulonefritis crénica y 6,67% (n=12) secundaria a uropa-
tia obstructiva. El IMC promedio al trasplante fue de 25,3 (DE
3,69), con un rango de 16,8 a 35.

El 40,22% (n=73) de los trasplantes se debieron a donadores
cadavéricos y el 59,78% (n=108) a donadores vivos. De estos
ultimos, el 58,33% (n=63) fueron donados por un familiar en
linea directa del paciente y 22,62% (n=24) de los donadores
eran pareja del receptor. El 62,72% (n=114) de los recepto-
res recibieron terapia inmunosupresora previa al trasplante; el
100% (n=181) recibieron terapia inmunosupresora posterior a
la intervencion.

La supervivencia global de los pacientes, evaluada por el mé-
todo de Kaplan Meier, fue del 96,7% a 1 afio (IC: 95 %: 0,921-
0,986), 95,5% a 3 afos (IC: 95%: 0,899-0,980) y 90,7% a 5
anos (IC: 95%: 0,745-0,968).

No se observé diferencia estadistica en la supervivencia ge-
neral por sexo (p=0,372) ni por grupos de edad al momento
del trasplante renal (p=0,849). Como se puede observar en la
tabla 1, los hombres y los pacientes menores de 30 afios al mo-
mento del trasplante, tienen una mayor tasa de supervivencia
a 1 ano, mientras que las mujeres y los pacientes mayores de
45 afos tienen una mayor supervivencia a 5 afios. La supervi-
vencia del injerto fue de 79,15% a 1 aio (IC: 95%: 0,71-0,85),
65,1% a 3 afos (IC: 95%: 0,55-0,73) y 41,37% a 5 afos (IC:
95%: 0,27-0,54). No se registré diferencia estadistica por cate-
goria de edad (p=0,104) ni por sexo (p=0,435). La obesidad al
momento del trasplante se comporté como un factor protector

Tabla 1. Analisis de supervivencia del paciente y el injerto por sexo y grupo de edad.

Supervivencia del paciente

General Hombres Mujeres
%(1C95%) %(1C95%) %(1C95%)
1 ano 96,7% (0,921-0,986) | 97,9% (0,919-0,995) | 94,9% (0,848-0,983)
3 afos 95,5% (0,899-0,980) | 97,9% (0,919-0,995) | 92,2% (0,799-0,971)
5 afios 90,7% (0,745-0,968) | 90,6% (0,625-0,979) | 92,2% (0,799-0,971)

<30anos

%(1C95%)
97.5% (0,834-0,996)
97,5% (0,834-0,996)
86,0% (0,452-0,972)

30-45ano0s
%(IC95%)
97,1% (0,889-0,993)
94,5% (0,830-0,983)
94,5% (0,830-0,983)

>45aios

%(IC95%)
94,8% (0,808-0,987)
94,8% (0,808-0,987)
94,8% (0,808-0,987)

Supervivencia del injerto

General Hombres Mujeres
%(1C95%) %(1C95%) %(1C95%)
1 ano 79,2% (0,715-0,850) | 76,2% (0,657-0,839) | 83,7% (0,711-0,913)
3 afios 65,1% (0,554-0,732) | 65,3 % (0,528-0,752) | 65,0% (0,484-0,774)
5 afos 41,4% (0,276-0,546) | 38,4% (0,220-0,546) | 47,6% (0,240-0,681)

<30anos

%(1C95%)
70,0% (0,552-0,808)
56,9% (0,410-0,701)
29,8% (0,130-0,488)

30-45ano0s
%(1C95%)
88,6% (0,775-0,945)
74,6% (0,583-0,852)
51,0% (0,256-0,715)

>45aios

%(1C95%)
77,6% (0,598-0.883)
62,3% (0,402-0,782)
53,4% (0,286-0,730)
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independiente para la supervivencia del injerto (p=0,02)
(figura 1).

El andlisis multivariado de supervivencia del receptor de
trasplante renal pone de manifiesto que la administra-
cién de inmunosupresor previo al trasplante es un fac-

tor independiente de proteccién frente a un desenlace 0

de mortalidad o fallo del injerto. La diabetes tipo 2 y el
sexo femenino fueron factores de riesgo, pero con baja
significancia estadistica. Se observé que, a mayor esco-
laridad, el cociente de riesgo disminuye. El estudio mul-

tivariado de la supervivencia del injerto renal demostré o

que el antecedente de dislipidemia fue un factor de ries-
go contundente (p=0,01), al igual que la diabetes tipo 2
(p=0,09). Por cada aumento en una hora de la isquemia
fria a la que es sometido el injerto el riesgo aumenta
en 14 % (p=0,01), y por cada aumento de un minuto de
isquemia caliente el riesgo aumenta un 7 % (p=0,02). A
mayor edad (p=0,03), y a mayor IMC (p=0,01), el riesgo
de rechazo del injerto era menor (tabla 2).

DISCUSION

La supervivencia del receptor de trasplante renal reportada
fue de 96,7% a 1 aio, 95,5% a 3 afios y 90,7% a 5 afios. La
administracion de inmunosupresor previo al trasplante fue
un factor independiente de proteccion frente a un desenla-
ce fatal. La supervivencia del injerto fue de 79,15% a 1 aio,
65,1% a 3 afnos y 41,37% a 5 anos. Los factores de riesgo
para rechazo del injerto fueron: dislipidemia, diabetes tipo
2, isquemia fria e isquemia caliente. Mientras que ser mujer,

obesidad

I B

peso normal y sobrepeso

2 4 6 0 2 4 6
Afos pos-trasplante

IC 95% Supervivencia

Figura 1. Funcién de supervivencia del injerto renal en receptores con peso
normal/sobrepeso y obesidad.

tener mayor edad y mayor IMC fueron factores protectores
a largo plazo para la supervivencia del injerto. En el estudio
realizado Michael J. Eerhart publicado en 2020, menciona
que la supervivencia mas corta de los pacientes se corre-
laciond inversamente con el aumento de la edad, mientras
lo reportado en la investigacion realizada se analizé que a
mayor edad el riesgo de rechazo del injerto es menor.

Al igual que Ruiz-George et al*> y Hansson et al*¢, la isque-
mia fria fue un factor de riesgo para el rechazo agudo. El
manejo de la variable como continua permitié determinar
un cociente de riesgo por hora de isquemia fria que au-

mentaba. De esta manera, el tipo
de donante (cadaver versus vivo)
se comportaba como un factor
confusor en relacién al riesgo de
fallo del injerto, por lo que no se
incluyé en el modelo multivaria-

Tabla 2. Modelo de Regresion de Cox de factores asociados a la supervivencia del paciente y el
injerto.

Factores asociados a la supervivencia del paciente pos-trasplante renal

Cociente de riesgo IC 95% p do. lgual que Borroto!” y White!®
Sexo femenino 6,68 0,533 | 83,982 014  @analizan, es posible que el efecto
EE—— s Bevl | ades 0 ampliamente reportado acerca de
scolarida : : : ’ la distinta supervivencia del injer-
Inmunosupresor pre-trasplante 0,063 0,005 | 0,758 0,02** se deba al tiempo de isquemia.

Por otro lado, la isquemia caliente
no ha sido una variable medida y
estudiada en profundidad, pero el

Factores asociados a la supervivencia del injerto pos-trasplante renal

Cociente de riesgo IC 95% p .
presente estudio muestra su efec-
Sexo 0,15 0,019 | 1,21 0,07 to como factor de riesgo para la
Edad 0,93 0,866 | 0,991 0,03** supervivencia del injerto.
Escolaridad 0,61 0,312 | 1,187 0,15 . 1 .
IMC* 0.64 0447 | 0916 001 Martinez et al ,anallzarqn el efecto
. . del IMC sobre la supervivencia del
Diabetes Tipo 2 7,40 0,718 | 7635 0,09 injerto, concluyeron que no existe
Dislipidemia 134 1,657 | 107,5 0,01** influencia significativa. Sin embar-
Isquemia fria 1,14 1,027 | 1,276 0,01** go, en la muestra analizada se ob-
Isquemia caliente 1,07 1,086 | 1,131 0,02** servé que poseer un IMC mayor a

25 favorece la supervivencia a largo
plazo del injerto renal, posiblemente

** valor p menor a 0,05 *indice de Masa Corporal, analizada como variable continua.
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porque durante el proceso de trasplante, el paciente con obe-
sidad pierde tejido adiposo como consecuencia de las comor-
bilidades que posee. Por lo que el resultado debe considerarse
con cautela y no generalizarse.

Identificar los factores prondsticos para la supervivencia del
receptor de trasplante renal y del injerto, podian ser consi-
derados en la implementacion de estrategias para mejorar la
tasa de supervivencia a largo plazo. Implementar la terapia
inmunosupresora previa al trasplante, asi como mejorar los
tiempos de isquemia fria y caliente a los que se somete el
injerto podrian ser Utiles para mejorar el prondstico de los
pacientes sometidos a dicho procedimiento.

Como personal de la salud, tenemos un largo camino por
delante para mejorar los beneficios otorgados con el tras-
plante renal. Realizar seguimiento a 10 aiios a estos pacien-
tes permitiria analizar con mayor precision los factores liga-
dos a la supervivencia a largo plazo.

En conclusion, se puede observar que existe una mayor su-
pervivencia en los pacientes al quinto afio de trasplante que
la supervivencia del injerto en el mismo periodo de tiempo.
Asimismo, en los pacientes hombres menores de 30 afios al
momento del trasplante tienen una mayor tasa de supervi-
vencia al primer afo. La administracion de inmunosupresor
previo al trasplante es un factor independiente de protec-
cion para la supervivencia del paciente; mientras que facto-
res de riesgo cardiovascular y los tiempos de isquemia fria
y caliente estuvieron ligados a la supervivencia del injerto.
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