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Trabajos originales

Enfermedad renal crénica en pacientes trasplantados
de higado en el Hospital Pablo Tobon Uribe
2005-2013

Chronic Kidney Disease in Liver Transplant Patients in the Hospital Pablo
Tohon Uribe 2005-2013
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Universidad de Antioquia, Medelin, Colormbia afos (DE £ 12,6), el 42,8% mujeres; 3,3% de los pacientes necesitaron terapia de reemplazo renal al primer mes

del trasplante; la terapia inmunosupresora més utilizada fue ciclosporina en el 90,7%. Durante el seguimiento la tasa

--------------- de filtracion disminuye con el tiempo, con una mediana de 86,2 mL/min/1,73 (DE + 25,9) al momento del frasplante
roona Lefe'ﬁlgﬁo gy y llegando a 74,2 mL/min/1,73 (DE + 24,5) a 3 afios de seguimiento. La velocidad de deterioro de la funcion renal
' por medio del modelo de ecuaciones generalizadas estimadas fue de 3,5 mL/afio (IC: 95% 2,44-4,74, p=0,000). Al

momento del trasplante de higado el 16,3% de los pacientes presentaban una TFG menor a 60 mL/min; a tres afios

de seguimiento fue de 29,6%; al agrupar las complicaciones encontradas, seguin presencia o no de disfuncion renal

al final del seguimiento, encontramos que a excepcion de la muerte, la presencia de enfermedad cerebrovascular y

enfermedad coronaria fue similar en ambos grupos. Conclusion: la ERC es una complicacion frecuente en los pa-

cientes trasplantados de higado, nuestra recomendacion es el control frecuente de los marcadores de dafio renal.

Palabras claves
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Abstract

Advances in immunosuppressive therapy have revolutionized long-term results of liver transplantation, but this has
increased the prevalence of chronic kidney disease (CKD). Some risk factors including diabetes and hypertension
are associated with the use of calcineurin inhibitors. The objective of this study is to determine the incidence of
CKD in liver transplant patients at the Hospital Pablo Tobon Uribe from 2005 to 2013 and then assess associated
complications. Methods: This is a retrospective cohort study. Results: This study evaluated 215 patients with
liver transplants. Average patient age at transplant was 50.37 years (SD +/- 12.6), and 42.8% of the patients were
women. Kidney replacements were required by 3.3% of the patients within the first month after liver transplanta-
tion. The most frequently used immunosuppressive therapy was cyclosporine which was used for 90.7% of the
patients. During follow-up, the filtration rate decreased over time with a median of 86.2ml/min/1.73 (SD +/- 25.9)
at transplant. This reached 74.2ml/min/1.73 (SD +/- 24.5) at 3 years follow-up. The rate of deterioration of renal
function determined by generalized estimated equations was 3.5ml/year (95% Cl 2.44 to 4.74, p = 0.000). At the
time of liver transplantation 16.3% of patients had glomerular filtration rates of less than 60ml/min. After three years
of follow-up, 29.6% of patients had glomerular filtration rates of less than 60ml/min. By grouping complications
such as the presence or absence of renal dysfunction at follow-up, we found that, except for death, the presence
of cerebrovascular disease and coronary heart disease was similar in both groups. Conclusion: CKD is a frequent
complication in liver transplant patients. Our recommendation is frequent monitoring of kidney damage markers.

Keywords
Liver transplantation, chronic kidney disease, glomerular filtration rate, calcineurin inhibitors.
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INTRODUCCION

La enfermedad renal crénica (ERC) se caracteriza por una
pérdida progresiva e irreversible de la funcién renal. Las
nuevas gufas KDIGO (Kidney Disease: Improving Global
Outcomes) 2013 clasifican esta enfermedad de acuerdo a la
tasa de filtracion glomerular y al nivel de albuminuria (1).
La ERC es una complicacion cada vez mas frecuente en
los pacientes que reciben un trasplante de higado debido
a la mayor expectativa de vida de estos pacientes (2).
Aproximadamente 10% a 20% de los pacientes trasplanta-
dos de higado presentan insuficiencia renal en los primeros
cinco afios luego del trasplante (3,4), pero puede ser hasta
del 45% en el seguimiento a mas largo plazo (5-11). Este
amplio rango estd dado por las diferentes definiciones que
sele han dado enlos estudios ala ERC asi como alos méto-
dos de medicién de la creatinina, la técnica para calcular
la depuracién y condiciones particulares de los pacientes
como la masa muscular.

Las principales causas de ERC posterior al trasplante
hepatico son: la enfermedad renal previa al trasplante,
la diabetes, hipertensién, hepatitis C, lesion renal aguda
perioperatoria y el uso de nefrotdxicos. Dentro de estos
ultimos, el uso prolongado de inhibidores de calcineurina
ha mejorado el prondstico del trasplante hepatico en los
ultimos 30 anos; sin embargo, estos medicamentos pueden
causar nefrotoxicidad secundaria a la disminucién del flujo
sanguineo renal, lo que puede favorecer la generacién de
atrofia tubular, fibrosis intersticial e hialinosis arteriolar y
por lo tanto causar ERC progresiva (2,12,13).

La morbilidad y mortalidad de los pacientes trasplanta-
dos de higado que desarrollan ERC es mayor y la expecta-
tiva de vida, una vez ingresan a terapia de reemplazo renal es
muy baja (13). En Latinoamérica hay escasos reportes del
comportamiento de la funcién renal posterior al trasplante
de higado (3). El objetivo de nuestro estudio es determinar
la frecuencia de enfermedad renal crénica en los pacientes
trasplantados de higado en el Hospital Pablo Tobén Uribe
(HPTU) entre el afio 2005 y 2013 y evaluar las complica-
ciones asociadas a este trastorno.

METODOLOGIA

Cohorte retrospectiva realizado en pacientes trasplanta-
dos de higado durante los afos 2005-2013, se excluyeron
pacientes menores de 18 afios, trasplante combinado de
higado-rifién y aquellos pacientes en los que no se logré
un seguimiento minimo de 3 meses, o en quienes no se
obtuvo datos suficientes para el andlisis estadistico. El régi-
men inmunosupresor utilizado consistié en bolos de metil-
prednisolona de 1000 mg dia 0, 500 mg dia 1 y 250 mg
dia 2; prednisona a partir del dia 3 a dosis de 1 mg por kg
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dia, que se desmontaba progresivamente en el primer mes
hasta alcanzar una dosis de 10 mg al dia. Como terapia de
mantenimiento adicional se utiliz6 ciclosporina iniciando
con una dosis de 10 mg/kg/dia hasta alcanzar unos niveles
C2 de 1000 a 1200 ng/mL durante los primeros tres meses
y 800 ng/mL después, o tacrolimus en una dosis de 0,1
mg/kg/dia hasta lograr niveles CO de 8-12 ng/mL durante
los primeros tres meses y luego niveles de 5-8 ng/mL; aza-
tioprina 100 mg/dia y en algunos pacientes se utilizé siroli-
mus a una dosis de 3-5 mg/dia. No se realizé induccién con
anticuerpos mono o policlonales.

Todos los datos clinicos fueron extraidos de la base de
datos del grupo de trasplante de higado del HPTU; los
pardmetros clinicos evaluados fueron sexo, edad, etiologia
de la enfermedad hepética, comorbilidades asociadas, tera-
pia inmunosupresora utilizada; complicaciones asociadas
al trasplante como la presencia de hipertension arterial
(HTA), dislipidemia, diabetes, enfermedad arterial oclu-
siva cronica y muerte; también se evalu6 la necesidad de
terapia de reemplazo renal durante el postoperatorio y
luego del trasplante. Como desenlace principal se evalud
la tasa de filtracién glomerular (TFG) al momento del
trasplante y durante el tiempo de seguimiento. La TFG fue
calculada con la ecuacién CKD-EPI (14).

El desenlace primario fue la prevalencia de insuficiencia
renal definida como una TFG menora 60 mL/min/1,73 m?
SC; para hacer la clasificacién del estadio de la ERC, se
utilizé la definicién de las guias KDIGO 2013 asi: ERC
estadio 1 si la TFG estaba >90 mL/min/173 m? SC con
marcadores de dafo renal; estadio 2 entre 60-90 mL/
min/1,73 m? SC con marcadores de dafio renal; estadio 3a
sila TFG estaba entre 45-59 mL/min/1,73 m?* SC; estadio
3b entre 30-44 mL/min/1,73 m* SC; estadio 4 cuando la
TFG estuvo entre 15-29 mL/min/1,73 m* SC y estadio S
con TFG menores a 15 mL/min/1,73 m? SC (1).

Se realiz6 un andlisis descriptivo de los datos calculando
las frecuencias y proporciones para las variables cualitati-
vas; las variables cuantitativas se describieron como pro-
medios o medianas con su respectiva desviacion estandar
o cuartiles segtn la distribucion de los datos identificados
por la prueba de Shapiro Wills; para la evaluacién entre la
variables cualitativas y el desenlace lesion renal aguda se
utilizé la prueba chi® o Fisher con un nivel de significancia
de 0,05; para la comparacion entre las variables cuantita-
tivas se utiliz6 la prueba t de Student en las variables que
cumplieron supuesto de normalidad y Mann-Whitney en
las variables que no cumplieron este supuesto, para estos
analisis se utilizaron los software SPSS 18 y STATA 12.

Se evalué ademds la tasa de filtracion glomerular como
una variable continua durante el seguimiento para asi
determinar su declinacién en el tiempo; para esto se eva-
lué la TEG en diferentes momentos del seguimiento (al
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momento del trasplante y a 1, 3, 6, 12, 24 y 36 meses pos-
teriores); estas medidas repetidas en el tiempo se analiza-
ron usando un modelo de ecuaciones generales estimables
(GEE); para realizar este modelo se asumi6 una estructura
de correlacién intercambiable para asi obtener un prome-
dio estimado del cambio de la TFG durante el tiempo. Por
otro lado se agrupé los pacientes de acuerdo a su estadio de
ERC y se analizé el porcentaje de pacientes en cada estadio
de ERC durante el tiempo de seguimiento.

En la segunda parte de los analisis se realizé un modelo
de regresion logistica para analizar la relacion entre disfun-
cién renal y algunas covariables, las cuales se escogieron
de acuerdo a la revision de la literatura y las variables que
mostraron significancia estadistica en el andlisis bivariado;
para el andlisis del modelo se usé el Software STATA; los
coeficientes de maxima verosimilitud; es decir, la méxima
probabilidad de obtener los valores de la variable depen-
diente se calcularon por medio del método iterativo de
Newton Raphson, posteriormente se evalué bondad de
ajuste por Hosmer-Lemeshow. Para evaluar la significancia
estadistica de los coeficientes de regresién arrojados por el
modelo usamos el estadistico de Wald.

Este estudio contd con la aprobacién del comité de ética
del HPTU, ademds se siguieron las normas sobre aspectos
éticos de la investigacion en seres humanos contenidas en
laResolucién 008430 de 1993 del Ministerio de Proteccion
Social de la Republica de Colombia. Los investigadores se
comprometieron a respetar la confidencialidad y privaci-
dad de la informacién contenida en los registros clinicos.
Este trabajo no implicé intervenciones en la poblacién de

estudio (evaluacién fisica directa, pruebas de laboratorio o
aplicacion de tratamiento) por lo que no les confirié riesgos
a los participantes.

RESULTADOS
Caracteristicas basales

Durante el periodo 2005-2013 se realizaron 269 trasplantes
de higado en el HPTU, de los cuales 215 pacientes tenian
un tiempo de seguimiento minimo de tres meses y un
maximo de 121 meses; la edad al momento del trasplante
tuvo una mediana de 50,37 afios (DE * 12,6); el 57,2%
(123) fueron hombres; el 37,2% (80) eran hipertensos,
22,8 (49) diabéticos y 17,7% (38) dislipidémicos; el 3,3%
(7) de los pacientes necesitaron terapia de reemplazo renal
durante el primer mes del trasplante; la TFG antes del tras-
plante tuvo una media de 86,3 mL/min/1,73 (DE 25,89)
y el 16,7% (36) de los pacientes al momento del trasplante
tuvieron una TFG menor a 60 mL/min/1,73.

Enla Tabla 1 se encuentran las caracteristicas demografi-
cas agrupadas de acuerdo a la presencia o no de insuficien-
cia renal al final de seguimiento; como se puede observar
solo se encontrd diferencias con la edad, siendo mds jéve-
nes los pacientes con TFG mayor a 60 mL/min/1,73 m?
SC; ademads fue més frecuente la presencia de HTA y la dia-
betes en los pacientes con insuficiencia renal; con respecto
a la funcién renal al momento del trasplante la TFG fue
menor en los pacientes que presentaron insuficiencia renal
al final del seguimiento.

Tabla 1. Caracteristicas demogréficas de los pacientes trasplantados de higado en el Hospital Pablo Tobén Uribe 2005-2013

Variable TFG <60 mL/min/1,73 al final  TFG 2 60 mL/min/1,73 al final  Valor P
del seguimiento (n=70) del seguimiento (n=145)

Hombres n (%) 39 (55,7%) 61 (42,1%) 0,435 (a)
Muijeres n (%) 31 (44,3%) 84 (57,9%) 0,435 (a)
Edad media en afios (DE) 55,56 (8,69) 47,87 (13,43) 0,00 (b)
Hepatitis B previo al trasplante n (%) 3 (4,3%) 2(1,4%) 0,33 (a)
Hepatitis C previo al trasplante n (%) 1(1,4%) 4(2,8%) 0,47 (a)
HTA antes del trasplante n (%) 28 (40%) 52 (35,9%) 0,01 (a)
Dislipidemia antes del trasplante n (%) 11 (15,7%) 27 (18,6%) 0,01 (a)
Diabetes antes del trasplante n (%) 22 (31,4%) 27 (18,6%) 0,00 (a)
Necesidad de dialisis el primer mes del trasplante n (%) 4(5,7%) 3(2,1%) 0,06 (a)
Necesidad de dialisis luego del primer mes del trasplante n (%) 2(2,9%) 3(2,1) 0,26 (a)
TFG por CKD-EPI al momento del trasplante media en mg/dL (DE) 72,9 (22,86) 92,86 (24,8) 0,00 (b)
Uso de tacrolimus n (%) 4(5,7%) 14.(9,7%) 0,11 (a)
Uso de ciclosporina n (%) 65 (92,9%) 131 (90,3%) 0,25 (a)
Mortalidad n (%) 14 (20%) 9 (6,2%) 0,42 (a)

TFG: tasa de filtracion glomerular medida por CKD-EPIL
a: prueba de Fisher; b: t de student.
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La terapia inmunosupresora mds utilizada durante el pri-
mer afo del trasplante fue la ciclosporina en el 90,7% de los
pacientes, seguido por tacrolimus en el 8,8% y 0,5% siroli-
mus; al tercer ano del trasplante se observa un aumento del
uso de tacrolimus en un 19,4% (Tabla 2).

Tabla 2. Inmunosupresién utilizada en la cohorte de pacientes
trasplantados de higado, Hospital Pablo Tobén Uribe 2005-2013

Ciclosporina Tacrolimus Sirolimis

n (%) n (%) n (%)
Al momento del trasplante 186 (90,7%) 18(8,8%) 1(0,5%)
n=205
Un afio n= 180 139 (77,2%) 34 (18,9%) 7 (3,9%)
Dos afios n= 143 109 (76,2%) 27 (18,9%) 7 (4,9%)
Tres afios n= 124 90 (72,6%) 24 (19,4%) 10 (8,1%)

Evolucion de la funcidn renal durante el seguimiento

Durante el seguimiento se puede observar que la tasa de
filtracién disminuye con el tiempo, con una mediana de
86,2 mL/min/1,73 (DE + 25,9) al momento del trasplante
y llegando a 74,2 mL/min/1,73 (DE * 24,5) a 3 afios de
seguimiento (Figura 1).

2004

150 . 8 °

100

50 4L

[ TFG a 3 meses
[ TFG a 12 meses
TFG a 36 meses

[ TFG al trasplante
[ TFG a 6 meses
[ TFG a 24 meses

Figura 1. Tasa de filtracion glomerular por CKD-EPI durante el
seguimiento, cohorte de trasplantados de higado Hospital Pablo Tobén
Uribe. TFG: tasa de filtracion glomerular medida por CKD-EPI en mL/
min/1,73.

Con respecto a la velocidad de deterioro de la funcién
renal se present6 una disminucién de la tasa de filtracién
glomerular de 3,5 mL/afio (IC: 95% 2,44-4,74, p= 0,000).
Al momento del trasplante de higado la prevalencia de
pacientes con TFG menor a 60 mL/min fue de 16,3% (39);
lo cual aumentd a los tres anos de seguimiento a un 29,6%
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(34); al agrupar los pacientes de acuerdo al estadio de ERC
encontramos que durante el seguimiento se disminuyen los
pacientes con ERC estadio 1, por el contrario aumentan los
pacientes con ERC estadio 2y 3 (Figura 2).

Del total de pacientes, 7 (3,25%) necesitaron terapia de
reemplazo renal durante el primer mes del trasplante, de los
cuales el $7,1% (4) al final del seguimiento tuvieron una TFG
menor a 60 mL/min/1,73; por el contrario de los pacientes
que no necesitaron terapia de reemplazo renal durante el
primer mes del trasplante, el 31,7% (66) tuvieron una TFG
menor a 60 ml/min/1,73 sin embargo esta diferencia no
fue estadisticamente significativo (p=0,218). Igualmente al
hacer un andlisis de regresion logistica para presentar insu-
ficiencia renal al final del seguimiento, el unico predictor
independiente de enfermedad renal crénica en el andlisis de
regresion logistica multivariado fue la edad.

Tabla 3. Factores de riesgo para insuficiencia renal al final del
seguimiento, trasplantados de higado HPTU 2005-2013

Variables OR p IC 95%
Edad 1,06 0,00 1,03-1,09
Diabetes antes del trasplante higado 1,40 0,38 0,66-2,95
HTA antes del trasplante renal 0,81 0,55 0,41-1,60
Necesidad de terapia de reemplazorenal 3,81 0,16 0,60-24,1

en el primer mes del trasplante renal

Prueba de bondan de ajuste Hosmer y lemeshow: = 0,44, Pseudo R*:
0,086.

Complicaciones encontradas

Al evaluar las comorbilidades, el porcentaje de pacientes con
)

diabetes, HTA y dislipidemia aumentaron durante los tres

) y

primeros afios del trasplante (Figura 3). Dentro de las com-

plicaciones encontradas, la enfermedad coronaria se present6

en el 3,7% de los pacientes (8), la enfermedad cerebrovascu-

lar en el 1,9% (4), enfermedad arterial oclusiva cronica en el

) )

0,4% (1) y la mortalidad fue del 10,7% (23). Las causas de

muerte fueron infeccién en seis pacientes, malignidad en tres

pacientes, insuficiencia renal en dos, rechazo crénico en dos

pacientes, complicacion cardiaca dos pacientes, complicacién

pulmonar dos pacientes, recurrencia de colangiocarcinoma

de higado en un paciente, trombosis de la vena porta en un
]

paciente y en cuatro no se encontr6 la causa de la muerte.

Se agruparon ademads las complicaciones encontradas
seguin presencia o no de disfuncién renal al final del segui-
miento, donde se encontrd que a excepcion de la muerte,
la presencia de enfermedad cerebrovascular y enfermedad
coronaria fue similar en ambos grupos (Tabla 4).

Trabajos originales



60%
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" 40%
o)
g 30%
S
B 20%
10%
0% Momento del 3 meses 6 meses 1 afio postrasplante 24 meses 36 meses
trasplante (n=214) postrasplante postrasplante (n=177) postrasplante postrasplante
(n=212) (n=190) (n=140) (n=115)
mm Estadio 1 52% 36,30% 31,10% 25,40% 26,40% 23,50%
mm Estadio 2 31,80% 51,40% 46,80% 50,30% 47,10% 47%
m Estadio 3a 9,30% 9,40% 16,80% 20,30% 21,40% 22,60%
mm Estadio 3b 5,10% 2,40% 4,70% 2,30% 5% 6,10%
Estadio 4 1,40% 0,50% 0,50% 1,10% 0% 0%
1Estadio 5 0,50% 0% 0% 0,60% 0% 0,90%

Figura 2. Estadio de enfermedad renal crénica agrupado segin tiempo de evolucién en pacientes trasplantados de higado HPTU 2005-2013.

I Antes del trasplante [ 1 afio postrasplante 3 afios postrasplante
59,70%
54,00%
46,90%
44,30%
37,20%
32,40%
29,60%
22,60%
17,70%
Diabetes HTA Dislipidemia

Figura 3. Porcentaje de pacientes con diabetes, dislipidemia e hipertension durante el seguimiento, cohorte de pacientes trasplantados de higado,

HPTU 2005-2013.

60 mL/min/1,73 m* SC a 6 meses, uno, tres y cincos ainos
luego del trasplante de higado fue de 98,1%, 95%, 86,4%
y 74%; el 50% de los pacientes presentaron una TFG <60
mL/min/1,73 m* SC a 84 meses de seguimiento. La super-
vivencia de los pacientes a 6 mes, 1 afio, tres y cinco anos

Curvas de supervivencia
Se evalud la presencia de insuficiencia renal definida como

una TFG menor a 60 mL/min/1,73 m> SC por medio de
una curva de Kaplan Meier; los pacientes con TFG mayor a
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luego del trasplante de higado fue de 99%, 95,5%, 91% y
88,5% respectivamente; la mortalidad se present6 en el
10,7% (23 pacientes) (Figura 4).

Tabla 4 Complicaciones agrupadas segin presencia o no de insuficiencia
renal al final del seguimiento.

TFG 260 TFG <60 P
mL/min (143) mL/min (83)
Enfermedad coronaria n (%) 4(2,8%) 4(5,7%) 0,440
Enfermedad CV n (%) 3(2,1%) 1(14%) 0,730
Muerte n (%) 9 (6,2%) 14 (20%) 0,004

CV: cerebrovascular; TFG: tasa de filtracion glomerular.

DISCUSION

La supervivencia de los pacientes trasplantados de higado
ha aumentado en los ultimos afios debido a la mejoria en
factores técnicos propios del procedimiento quirtrgico, al
manejo en las unidades de cuidados intensivos y a la imple-
mentacién de regimenes de inmunosupresion mas seguros.
Sin embargo, uno de los factores que aun impacta de forma
negativa la supervivencia de estos pacientes es la ERC, que
puede estar presente antes del trasplante o desarrollarse
posteriormente por multiples causas (10,15), lo cual incre-
menta el riesgo de complicaciones a corto y largo plazo.
Este estudio evalda la incidencia de ERC de los pacientes
trasplantados de higado de nuestra institucion, clasificin-
dolos en estadios de ERC de acuerdo a la TFG medida por
férmula segin la recomendacién KDIGO.

La incidencia de la ERC es muy variable en los estudios
y depende la definicion de la misma y de los métodos que

se usen para la determinacién de la TFG; esta incidencia
varia del 18% al 45% en seguimientos realizados a 10 anos
(3,11). El principal hallazgo de nuestro estudio es la alta
prevalencia de insuficiencia renal cronica encontrada en los
pacientes trasplantados de higado durante el seguimiento.
En promedio se encontré un descenso de la tasa de fil-
tracion glomerular de 3,5 mL por afo comparado con la
poblacién general en donde el descenso dela TEG es de 0,5
a 1 mL/min/ano a partir de los 40 afios.

Antes del trasplante de higado el promedio de TFG era
de 91 mL/min; 16,9% de los pacientes estaban clasificados
como enfermos renales crénicos. La tasa acumulada de
enfermedad renal crénica en esta cohorte de pacientes fue
del 1,9% a 6 meses, 5% a 1 afo, 13,6% a los 3 afios, 26% a
los 5 afos. Esta tasa es comparable a estudios como el de
Allen y colaboradores, en el cual la prevalencia a S anos
fue del 27% (2) pero menor a estudios como el de Giusto
y colaboradores, donde se alcanzé una tasa de 45% a S
anos. Akinlolu y colaboradores describen una incidencia
de enfermedad renal crénica en pacientes trasplantado de
higado del 13,9% a 3 afios y 18,1% a los S afios (11). Sin
embargo, es importante mencionar que en estos estudios
la TFG se midié de formas diferentes; en unos estudios se
midié por férmula y en otros, como en el estudio de Allen
y colaboradores, se realizé con depuracién de etanolamina
(2). En este tltimo estudio se demostré que al comparar
la depuracién medida por formula versus depuracién de
etanolamina, la incidencia de ERC fue menor en aquellos
medida con férmula (2).

Los factores relacionados con deterioro de la TFG
encontrados en el andlisis bivariado fueron la edad, la HTA,
la diabetes, la dislipidemia y la TFG en el momento del
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Figura 4. Curva de supervivencia en los pacientes trasplantados de higado, Hospital Pablo Tobén Uribe 2005-2013.
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trasplante (siendo la media de TFG de 92,8 mL/min en los
pacientes con TFG mayor de 60 mL/min al final del segui-
miento y de 72,9 mL/min en aquellos con TFG menor
de 60 mL/min al final del seguimiento). Sin embargo, en
el andlisis multivariado solo la edad se correlacioné con
el riesgo de ERC, con una TFG menor de 60 mL/min al
final del seguimiento. Giusto y colaboradores encontraron
como factores asociados a la aparicién de la ERC la dis-
funcidn renal previa, la HTA, la diabetes y la presencia de
infecciones graves (11). Allen y colaboradores describen
que el unico factor asociado a la aparicién de ERC fue la
presencia de lesion renal aguda perioperatoria (2).

Elvirus de hepatitis C ha sido descrito como un factor de
riesgo asociado a la presencia de ERC luego del trasplante
de higado (4). En el presente estudio no se demostré una
relacion significativa entre la presencia de infeccion viral
por hepatitis C y la presencia de ERC. Sin embargo esto
puede ser explicado por la baja proporcion en nuestra serie
de pacientes trasplantados por esta indicacién en el periodo
de tiempo evaluado.

La presencia de ERC postrasplante no solo es importante
por el riesgo de necesidad de terapia de reemplazo renal,
sino porque incrementa el riesgo cardiovascular, pues
aumenta la frecuencia de HTA, dislipidemia y diabetes
(esto sumado al uso de los inhibidores de la calcineurina
y esteroides), lo que implica la importancia de optimizar
la vigilancia de la funcién renal durante y después del tras-
plante de higado (4). Estudios previos sugieren que los
pacientes ancianos tienen mayor riesgo de ERC, razén por
la cual es importante exponerlos a menor dosis de calcineu-
rinicos (3) En nuestro estudio se encuentra que estos fac-
tores de riesgo cardiovascular como la HTA, la diabetes y
la dislipidemia aumenta durante el primer y tercer afio pos-
trasplante, este aumento de la incidencia de HTA, diabetes
y dislipidemia puede estar asociado con dosis mds altas de
los inhibidores de la calcineurina, que se usan en esta etapa
postrasplante; ademds a la asociacidén con esteroides que
también aumentan el riesgo de resistencia a la insulina y de
HTA. En nuestro estudio la presencia de enfermedad car-
diovascular no fue significativamente diferente entre los 2
grupos, sin embargo la mortalidad si fue significativamente
mayor en el grupo con TFG inferior a 60 mL/min/1,73 m>

Dentro de las limitaciones de este estudio es que no se
realizaron marcadores de dafo renal como albuminuria,
citoquimico de orina, ecografia, biopsia, los cuales son
importantes para determinar estadios tempranos de la
ERC. Otra limitante importante es con el célculo de la TFG
que se realizé por férmulas lo cual no estd bien validado en
poblacién trasplantada; ademds el célculo de la TFG antes
del trasplante de higado es inexacto debido a la condicién
clinica de los pacientes cirréticos que tienen baja masa
muscular y desnutricién (creatinina baja que supraestima el

célculo de la TFG). Una dificultad adicional en este estudio
fue la pérdida de pacientes en el seguimiento a largo plazo,
que no permitio realizar una adecuada valoracion de la inci-
dencia de ERC en el tiempo.

CONCLUSION

La enfermedad renal crénica es una complicacion frecuente
y grave en los pacientes trasplantados de higado, siendo un
factor prondstico independiente de morbimortalidad. El
desarrollo de esta complicacién estd relacionada con la pre-
sencia de comorbilidades como la HTA y la diabetes, el uso
de nefrotéxicos y la lesion renal aguda perioperatoria. Los
autores recomiendan una evaluacion renal completa antes
del trasplante de higado, considerar el trasplante combi-
nado de higado rifién en los casos de ERC avanzada, limitar
el uso de medicamentos nefrotdxicos, realizar nefroprotec-
cion antes de los medios de contraste yodados, calcular la
TFG en cada consulta, control frecuente de los marcadores
de dano renal y evaluacién temprana por el grupo de nefro-
logia en los casos en que se detecten alteraciones.
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