Revista Colombiana de Gastroenterologia
'RCG Revista Colombiana ISSN: 0120-9957
de Gastroenterclogia .
revistagastro@cable.net.co
Asociacion Colombiana de
Gastroenterologia
Colombia

Londofio U., Juan Fernando; Agudelo B., Yuli; Guevara C., Gonzalo; Cardona A., Doris
Factores clinicos y demograficos asociados con la supervivencia de los pacientes
mayores de 14 afios con trasplante hepatico, en el hospital universitario de San Vicente
Fundacién, 2002 a 2013
Revista Colombiana de Gastroenterologia, vol. 31, nim. 3, julio-septiembre, 2016, pp.
208-215
Asociacion Colombiana de Gastroenterologia
Bogota, Colombia

Disponible en: http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=337748411003

Coémo citar el articulo I &\ /"

Numero completo Sistema de Informacién Cientifica

Mas informacion del articulo Red de Revistas Cientificas de América Latina, el Caribe, Espafia y Portugal
Pagina de la revista en redalyc.org Proyecto académico sin fines de lucro, desarrollado bajo la iniciativa de acceso abierto


http://www.redalyc.org/revista.oa?id=3377
http://www.redalyc.org/revista.oa?id=3377
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=337748411003
http://www.redalyc.org/comocitar.oa?id=337748411003
http://www.redalyc.org/fasciculo.oa?id=3377&numero=48411
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=337748411003
http://www.redalyc.org/revista.oa?id=3377
http://www.redalyc.org

Trabajos originales

Factores clinicos y demograficos asociados con la
supervivencia de los pacientes mayores de 14 ainos
con trasplante hepatico, en el hospital universitario
de San Vicente Fundacion, 2002 a 2013

Clinical and Demographic Factors Associated with Survival Following Liver
Transplantation in Patients over 14 Years of Age at the Hospital Universitario
de San Vicente Fundacion from 2002 to 2013

Juan Fernando Londorio U., MD", Yuli Agudelo B., MD', Gonzalo Guevara C., MD', Doris Cardona A., MD?,

' Hospital Universitario de San Vicente Fundacion.
Medellin, Colombia.
2 Universidad CES, Medellin, Colombia.

La investigacion fue ejecutada con recursos propios
del Hospital Universitario de San Vicente Fundacion
y de la Universidad CES.

208

Resumen

Las enfermedades hepéticas terminales presentan altas tasas de incidencia y prevalencia en el mundo, con
mas de 800000 muertes anuales (1). La indicacion para una patologia hepatica avanzada es el trasplante.
El avance en la técnica quirrgica, la adecuada seleccion de donantes y receptores y el desarrollo de la
inmunosupresion (2), han permitido que el trasplante sea la mejor opcion para pacientes con enfermedad he-
patica terminal. Teniendo en cuenta todos los 6rganos, para el afio 2013 el Hospital Universitario San Vicente
Fundacion (HUSVF) fue el primer centro trasplantador del pais (3); como carecia de informacion para explicar
la supervivencia de los pacientes trasplantados, decidié adelantar esta investigacion. De esa manera, realizé
un estudio cuantitativo, con seguimiento a una cohorte y analisis de supervivencia. Alli se incluyeron todos
los trasplantes hepéticos realizados en el hospital entre 2002 y 2013. Ademas, se aplicé un instrumento para
determinar la supervivencia a uno y cinco afios y los factores que las explican.

Analizados 391 trasplantes, la supervivencia a uno y cinco afios fue de 86,6% y 79,3%, respectivamente.
La supervivencia a un afio se explica por la clasificacion CHILD, el valor del sodio prequirdrgico y el tiempo de
estancia en UCI. A cinco afios no se encontraron factores con significancia estadistica para explicar la supervi-
vencia. Se llevd a cabo un andlisis para determinar los factores que explican la mortalidad postrasplante; y se
encontré que la clasificacion CHILD y el valor del sodio prequirdrgico explican la mortalidad a un afio. Ninguna
de las variables seleccionadas arrojo significancia estadistica para explicar la mortalidad a cinco afios.

Palabras clave
Higado, supervivencia, trasplante hepatico.

Abstract

Terminal liver diseases have high rates of incidence and prevalence throughout the world and result in more
than 800,000 deaths annually. (1) The treatment for advanced liver disease is transplantation. Advances in
surgical technique, proper selection of donors and recipients and development of immunosuppression have
transformed transplantation into the best option for patients with end-stage liver disease. (2)

Counting transplantation of organs of all types, Given all organs, in the Hospital Universitario de San
Vicente Fundacion (HUSVF) was the leading transplant center in Colombia. (3) This study was conducted
to redress the absence of information on transplant patient survival. This is a quantitative study conducted
through a cohort follow-up with analysis of survival. All liver transplants performed at the hospital between
2002 and 2013 were included. Data were collected to determine one and five year survival rates at and the
factors that explained them.

The study included 391 transplants. The one year survival rate was 86.6% while the five year survival rate
was 79.3%. One-year survival was explained by the CHILD classification, sodium levels prior to surgery, and
time spent in the ICU. There were no statistically significant factors to explain the five year survival rate.

Keywords
Liver, survival, liver transplantation.
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INTRODUCCION

El higado es la glindula mds grande del cuerpo: es indis-
pensable en la sintesis de proteinas, el metabolismo inter-
mediario y la desintoxicacion sanguinea (4). Hay enferme-
dades hepéticas graves en cuyo caso el trasplante es la tinica
solucién. Las enfermedades més prevalentes que conducen
a un trasplante son: cirrosis, carcinoma hepatico, colangi-
tis, colangiocarcinoma, hepatitis y traumatismos hepéticos
(5). Las patologfas terminales del higado presentan altas
tasas de prevalencia en el mundo; la cirrosis causa més de
800000 muertes anuales (1).

Los afios de supervivencia permiten medir el éxito del
tratamiento. La supervivencia a un afo, reportada por la
United Network for Organ Sharing (UNOS) en EEUU, fue
de 87,6% (6); en pacientes de la Unién Europea entre 1988
y el 2009 fue de 78% (7); en Italia fue de 81,5% (8). Una
investigacion en Catalufia arrojé una tasa del 85% (9) y en
una publicacién del Reino Unido, del 82% (10). A cinco
anos de seguimiento a autores como Herraiz y colaborado-
res (11), Varma et al (12) e Iruzubieta et al (13) registraron
tasas de supervivencia del 60,0%, 74,0% y 91,4%.

Un articulo publicado por Santos Oscar et al reporta la
experiencia de un centro colombiano, con supervivencias
aly S afos del 82% y 72% respectivamente (14). Hoyos y
colaboradores presentaron una investigacién en pacientes
con carcinoma hepatocelular, realizados en la ciudad de
Medellin, con supervivencias a un ano del 83,2% y a cinco
afios del 73,2% (15).

La supervivencia es determinada por diferentes factores
clinicos y demograficos. Un estudio realizado en Baltimore
(EEUU), asocia los resultados del trasplante hepatico con
variables como: calidad del injerto, técnica quirdrgica, tera-
piainmunosupresoray seleccién del receptor (9). Zhenhua
Hu et al, en China, compararon: edad, género, invasién
vascular y tamafio de los tumores en la supervivencia de
pacientes con cancer hepético (16).

Un informe publicado por el Registro Europeo de
Trasplante de Higado (ELRT), hace referencia a factores
como: edad y sexo del donante; edad, sexo, enfermedad de
base y tipo de sangre del receptor, técnica quirtrgica utili-
zada y tiempos de isquemia (7). Un estudio realizado por
Lei Yu y colaboradores sobre 63679 trasplantes en EEUU,
describen como predictores de la supervivencia: edad, raza
y sexo del donante; edad, raza, sexo, indice de masa corpo-
ral, albiimina sérica, bilirrubina, creatinina, enfermedad de
base y tiempo de isquemia fria en el receptor (17).

Una publicacién realizada por el Mercy Medical Center
en EEUU, indica que los resultados del trasplante depen-
den de factores como: caracteristicas del receptor, pun-
tuacion MELD, estadia en UCI, etiologia del trasplante.

Caracteristicas del donante, tiempo de isquemia fria, com-
patibilidad ABO y calidad del injerto (9).

Una investigacion efectuada en China incluyé varia-
bles como: edad, sexo, enfermedad de base, clasificacién
CHILD, puntuaciéon MELD, caracteristicas del tumor
hepatico, tiempo quirtrgico, tasa de trasfusion, dias de
estancia y complicaciones (18). Por otra parte, un estu-
dio realizado en Europa entre 1968 y 2009, reporta que la
primera indicacién para trasplante de higado es la cirrosis
(57,7%), seguida por los tumores malignos (14,6%) (7).

Una investigacion adelantada en Cataluna entre 1984
y 2011, muestra la cirrosis como primera causa (49,9%),
seguida por carcinomas hepéticos (29,2%) (19). En
EEUU, segtin la UNOS, la causa més frecuente es la cirrosis
(45,1%), seguida por los hepatocarcinomas (20,9%) (6).
E190% de las causas de la cirrosis en occidente se atribuye
al alcohol, al higado graso y a las hepatitis virales By C (20).

En América Latina, entre 1968 y 2011, se realiza-
ron 21611 trasplantes hepéticos (1851 corresponden a
Colombia) (21). Segtn el informe de la Red de Donacién
y Trasplantes del Instituto Nacional de Salud, publicado en
2012, Medellin esla primera ciudad en trasplantes (34,3%),
siendo el HUSVF la primera institucion en Colombia
(27,3%) (22).

El HUSVF no ha cuantificado la supervivencia de los
pacientes con trasplante hepatico. El objetivo de esta inves-
tigacion es determinar los factores clinicos y demogréficos
asociados con la supervivencia de los pacientes mayores
de 14 anos, sometidos a trasplante hepatico en el HUSVFE,
entre los anos 2002 a 2013.

PACIENTES Y METODOS

Se realiz6 un estudio de enfoque cuantitativo, descriptivo,
con seguimiento a una cohorte y andlisis de supervivencia.
Ingresaron al estudio pacientes mayores de 14 anos, tras-
plantados en el HUSVF entre los afios 2002 y 2013. Este
estudio fue censal e incluyd la totalidad de los pacientes.
Entre 2002 y 2013 se totalizaron 391 trasplantes; por
inconsistencias en los datos demogréficos no se ubicaron 36
historias clinicas (9,2%). Cumplieron los criterios de inclu-
sién 35S pacientes; como el objetivo del estudio era medir la
supervivencia al tratamiento multidisciplinario, fueron reti-
radas del estudio 54 muertes en los 30 primeros dias del tras-
plante, por causas atribuibles al procedimiento quirtrgico.
Ingresaron finalmente 301 pacientes (77%) de la base inicial.
La variable dependiente fue el tiempo medido desde la
fecha del trasplante hasta la muerte del paciente. Las varia-
bles independientes fueron: edad, sexo, seguridad social,
fecha del trasplante, etiologia, clasificacién CHILD y pun-
taje MELD (ambas son escalas internacionales con base
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en resultados de laboratorio y condiciones clinicas, que
se miden en el receptor previo al trasplante), antecedente
de diabetes, infecciones previas, edad del donante, nivel
de sodio prequirtrgico, tiempos de isquemia, transfusién
intraoperatoria, sindrome hepatorrenal, dias de estancia
en UCI, insuficiencia renal postrasplante, retrasplante,
rechazo, infeccién, tipo de infeccién, germen aislado, tera-
pia inmunosupresora, muerte, causa de muerte.

Estudio de fuentes secundarias (historias clinicas)

Se realizé una prueba piloto con 10 historias clinicas, que
permitié estandarizar los encargados de la recoleccién y
ajustar el instrumento. Para conocer el estado de los pacien-
tes que no registraron seguimientos durante el ultimo ano
en la historia clinica, se realizé contacto telefédnico. En las
historias clinicas se encontraron 107 pacientes vivos y 87
muertos. Se realizaron 159 llamadas telefénicas, se ubica-
ron datos de 36 pacientes (21 vivos y 15 muertos). Un total
de 123 pacientes no se ubicaron, censurados con la tltima
fecha de seguimiento.

Losinstrumentos diligenciados se digitaron en el paquete
estadistico SPSS version 21.0. Con el método Kaplan Meier
se calculd la supervivencia a uno y cinco afos. Las variables
independientes se categorizaron, y mediante la prueba Log
Rank se compararon las curvas de supervivencia, con una
significancia estadistica p <0,0S. Se aplic6 el criterio de
Hosmer Lemeshow: las variables con valores p <0,25 enla
prueba Log Rank, se llevaron al modelo multivariado. Para
identificar las variables que explican la supervivencia se cal-
cularon Hazard Ratios (HR) y sus intervalos de confianza.

RESULTADOS

Fueron trasplantados 190 hombres (63,1%); la edad
mediana de los hombres fue 53 afios (RI= 43-59) y la de
las mujeres 53 afios (RI= 44-60); la edad mediana de los
donantes fue de 28 afios (RI= 21-41,5). El 26,2% de los
pacientes fueron extranjeros. El 69,8% de los nacionales
estaban afiliados al régimen contributivo y el 30,2% al sub-
sidiado. La mediana del puntaje MELD es de 18 puntos
(RI=13-22). La mitad de los registros del sodio prequirtir-
gico fueron inferiores o iguales a 138 mmol/L (RI= 134-
140) (tabla 1).

La mediana del tiempo de isquemia fria es de 8 horas
(RI= 6-9). La mitad de los receptores registraron tiempos
de isquemia caliente sobre 30 minutos (RI= 25-40). El
50% de los pacientes requirieron hasta 14 unidades de san-
gre (RI= 5-25). La mediana de la estancia en UCI fue de 3
dias (RI= 2-5). La primera indicacién para trasplante fue
la cirrosis alcohdlica con 80 pacientes (26,6%). El 53,5%
de los pacientes presentaron categoria C en la clasifica-
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cién CHILD. 45 pacientes tenian antecedente de diabetes
(15,0%), quince estaban diagnosticados con sindrome
hepatorrenal (5,0%) y 16 (5,3%) fueron registrados con
infeccién previa (tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes y donantes sometidos a
trasplante hepatico HUSVF (2002-2013) (n =301).

Variable Numero de pacientes (%)
Edad (mediana afios RI) 53 (44-59)
Sexo

Femenino 111 (36,9%)

Origen y seguridad social

Nacional régimen contributivo 156 (51,8%)

Nacional régimen subsidiado 68 (22,6%)
Extranjero 77 (25,6%)
Etiologia del trasplante
Cirrosis alcohdlica 0 (26,6%)
Hepatitis C 0(13,3%)
Cirrosis autoinmune 31(10,3%)
Hepatocarcinoma 0(10,0%)
Enfermedad de NASH 30 (10,0%)
Otras causas 29 (9,6%)
Hepatitis B 20 (6,6%)
Cirrosis biliar primaria 20 (6,6%)
Cirrosis biliar secundaria 20 (6,6%)
Enfermedad poliquistica 1(0,3%)
Clasificacion CHILD
A 22 (7,3%)
B 106 (35,2%)
C 161 (53,5%)
Puntaje MELD (mediana RI) 18 (13-22)
Sodio prequirdrgico (mediana mmol/L 138 (134-140)
RI)
Tiempo isquemia fria (mediana horas 7(6-9)
RI)
Tiempo isquemia caliente (mediana 30 (25-40)
minutos RI)
Unidades sangre trasfundidas 13 (5-25)
(mediana RI)
Estancias en UCI (mediana dias RI) 3 (2-5)
Antecedente de diabetes 45 (15,0%)
Antecedente de infeccion previa 16 (5,3%)
Sindrome hepatorrenal 15 (5,0%)
Edad del donante (mediana afios RI) 28 (21-42)

RI = rango intercuartil
UCI = unidad de cuidados intensivos

Ademads, 41 pacientes presentaron una complicacion
renal posterior (13,6%). 10 pacientes (3,3%) requirieron
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retrasplante antes del primer afio; 136 pacientes (45,2%)
desarrollaron infeccién posterior; 81 pacientes (26,9%)
presentaron episodio de rechazo. Los inmunosupreso-
res mdas frecuentes fueron: ciclosporina, micofenolato y
prednisona, aplicados a 230 pacientes. La prednisona fue
el medicamento comun a todos los conjugados aplicados
(tabla 2). Hay que agregar que se registraron 50 pacientes
fallecidos (32 hombres y 18 mujeres [64,0% y 36,0%]). Las
causas de defuncién fueron: sepsis (26,0%), falla hepética
(20,0%), otras causas (18,0%). E1 30% de las muertes ocu-
rrieron por fuera de la institucion.

Tabla 2. Caracteristicas de seguimiento de los pacientes sometidos a
trasplante hepatico HUSVF (2002-2013) (n=301).

Numero de
pacientes (%)

41 (13,6%)

Variable

Complicacién renal

Retrasplante al primer afio 10 (3,3%)
Episodio de rechazo 81(26,9%)
Infeccion posterior 136 (45,2%)
Germen aislado (porcentaje en relacién con los 82 (60,3%)
casos de infecciones)
Tipo de germen aislado
Estafilococo 23 (28,0%)
E. Coli, Estafilococo, Klebsiella 17 (20,7%)
E. Coli 15 (18,3%)
Otro 15 (18,3%)
Klebsiella 9 (11,0%)
Candida 2(2,4%)
Aspergillus 1(1,2%)
Esquema de inmunosupresion
Prednisona, Ciclosporina, Micofenolato 230 (76,4%)

Prednisona, Tacrolimds, Micofenolato 35 (11,6%)
Prednisona, Ciclosporina, Azatioprina 34 (11,3%)
Prednisona, Micofenolato 1(0,3%)
Prednisona, Sirolimus, Micofenolato 1(0,3%)

Los datos de supervivencia presentados hacen referencia
a los pacientes que no fallecieron por causas atribuibles al
postoperatorio inmediato. La supervivencia a un afio fue
del 87,6% con una media de 11,1 meses (IC 10,8-11,4)
(figura 1). Las pruebas Log Rank arrojaron significan-
cia estadistica para: edad de los donantes, valor de sodio
prequirdrgico, nimero de dias en UCI, complicacion
renal, puntaje MELD, desarrollo de infeccidn, clasifica-
cién CHILD, infecciones previas, tiempo de isquemia fria,
tiempo de isquemia caliente, nimero de unidades trasfun-
didas y sindrome hepatorrenal.

Hay que considerar que 218 pacientes cumplieron con
el periodo de seguimiento a cinco afios (72,4%). De estos

pacientes fallecieron 33 (15,1%). La supervivencia a §
anos fue del 79,3%, con una media de 50,44 meses (IC
47,46-53,42) (figura 2). Las variables admitidas mediante
las pruebas log Rank a cinco afios fueron: infeccion previa,
tiempo en UCI, complicacién renal, infeccién posterior,
edad del paciente, edad del donante, sodio prequirtrgico y
numero de unidades trasfundidas.
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Figura 1. Funciéon de supervivencia a un afio de los pacientes
trasplantados en el HUSVF (2002-2013).
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Figura 2. Funcién de supervivencia a cinco afios de los pacientes
trasplantados en el HUSVF (2002-2013).
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La tabla 3 muestra el valor de los HR crudos con sus
intervalos de confianza, a un afio de supervivencia. La cla-
sificacion CHILD C, permanecer en UCI por mds de tres
dias, la complicaciéon renal y una infeccién ulterior, son
factores de riesgo; los niveles bajos del sodio prequirurgico
son un factor protector. Las demds variables no inciden
sobre la supervivencia a un afio. La tabla 4 contiene los HR
crudos con su significancia estadistica para la superviven-
cia a cinco anos. La presencia de una infeccién previa, el
tiempo de estancia en UCI, la complicacién renal y la infec-
cién ulterior, son factores que incrementan la velocidad del
evento. En el modelo ajustado, cuatro variables explican
la supervivencia a un afio: clasificacién CHILD, puntaje
MELD, sodio prequirtrgico y tiempo en UCI (tabla 3). A

cinco anos, ninguna de las variables ingresadas al modelo
ajustado arroja significancia estadistica (tabla 4).

Se utiliz6 regresion logistica para determinar los factores
que expliquen la mortalidad de los pacientes. La clasificacién
CHILD (OR= 0,299 IC 0,102-0,876), la estancia en UCI
(OR=0,319; IC0,111-0,913), aportan con la explicacién de
la mortalidad a un afio. A cinco afios de seguimiento ninguno
de los OR calculados muestra significancia estadistica.

DISCUSION

La edad mediana de los pacientes estd por debajo de las
edades reportadas por otros estudios (entre 54 y S8 afos)
(23-26). Slattery et al, encontraron que si se incrementa la

Tabla 3. Hazard Ratios crudos y ajustados, asociados con la supervivencia a un afio de seguimiento de los pacientes con trasplante hepatico HUSVF

(2002-2013).

Variable HR crudos HR ajustados
Valor IC 95% Valor IC 95%

Edad del donante 2,022 0,988 4137 1,847 0,792 4,308
Clasificacion CHILD 1,962* 1,009 3,818 2,468* 1,099 5,543
Puntaje MELD 0,413 0,169 1,006 0,285* 0,100 0,816
Sindrome hepatorrenal 22,014 0,032 15344,3 0,000 0,000 -
Presencia de infeccion previa 2,027 0,617 6,654 4,322 0,875 21,348
Valor del sodio prequirurgico 0,371* 0,175 0,788 0,336" 0,135 0,835
Tiempo de isquemia fria 0,559 0,271 1,151 0,858 0,378 1,948
Tiempo de isquemia caliente 0,559 0,271 1,151 0,439 0,190 1,016
NUm. unidades de sangre trasfund. 1,647 0,786 3,449 1,192 0,515 2,761
Dias de estancia en UCI 3,703* 1,713 8,004 3,105* 1,153 8,363
Complicacién renal 2,959* 1,401 6,251 1,870 0,736 4,755
Infeccion posterior 2,393* 1,154 4,964 2,432 0,918 6,440
Fecha del trasplante 1,738 0,849 3,560 2,267 0,971 5,296

* Significancia estadistica. HR: hazard ratios; IC: intervalo de confianza.

Tabla 4. Hazard Ratios crudos y ajustados asociados con la supervivencia a cinco afios de seguimiento de los pacientes con trasplante hepatico

HUSVF (2002-2013).

Variable HR crudos HR ajustados
Valor IC 95% Valor IC 95%
Edad del paciente 0,667 0,336 1,324 0,615 0,300 1,260
Edad del donante 1,658 0,831 3,309 1,369 0,658 2,849
Presencia de infeccion previa 3,216* 1,130 9,151 2,016 0,588 6,910
Valor del sodio prequirargico 0,613 0,306 1,229 0,600 0,293 1,228
NUm. unidades de sangre trasfund. 1,683 0,797 3,556 1,233 0,558 2,724
Tiempo de estancia en UCI 2,482* 1,234 4,990 1,459 0,610 3,492
Complicacién renal 2,684* 1,301 5,536 1,626 0,657 4,024
Infeccion posterior 2,337* 1,112 4,910 1,585 0,681 3,688

* Significancia estadistica. HR: hazard ratios; IC: intervalo de confianza.
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edad de los receptores, se disminuye la supervivencia (27).
El 63,1% de los pacientes trasplantados fueron hombres,
resultados similares a estudios donde la prevalencia de la
enfermedad hepitica es mayor en este grupo (23,24,26).

La edad de los pacientes trasplantados es idéntica a
los resultados obtenidos en otro centro de la ciudad de
Medellin, donde incluyeron 305 pacientes, cuya edad pro-
medio fue de 52 afos (14). Otro estudio colombiano con
pacientes trasplantados por cdncer de higado reporta una
edad mediana de S8 afios (15); la edad promedio de los
pacientes en esta investigacién es menor, comparada con
los trasplantes por cancer, de acuerdo con la literatura exis-
tente que sugiere que los hepatocarcinomas se presentan en
edades més avanzadas.

La principal causa para trasplante fue la cirrosis, en
Europa es la principal causa con el 57,7% (7); en Estados
Unidos corresponde al 45,1% (6); en Alemania al 52%
(28). Los tumores hepéticos representan 14,6% en Europa;
20,9% en Estados Unidos y 20% en Alemania (6,7,28); en
este estudio corresponden al 10%.

La supervivencia a uno y cinco anos fue del 87,6% y
79,3%, resultados similares a los indicados por la UNOS
(87,7% y 76,7%) (6). Esta supervivencia es superior al
849%y 71% reportado a uno y cinco afios en Europa (29). A
cinco anos se reportan tasas de supervivencia como: 48,5%
Zhenhua y su equipo (16); 70,3% Pascher (28), 80,0%
Kobori y colaboradores (30). La supervivencia a un afio
en esta investigacion es ligeramente superior al 82% (con
305 pacientes trasplantados por todas la causas) y al 81%
(por céncer de higado) que se obtuvieron en un centro de
complejidad similar ubicado en la misma ciudad (14,15).

El puntaje MELD es una variable fundamental registrada
en pacientes con hepatopatia terminal (31). Los HR cal-
culados arrojan los puntajes MELD altos como un factor
protector; en la mayoria de estudios referenciados no fue
asociado este puntaje con la supervivencia. El resultado
obtenido es contrario a estudios similares cuyos HR se
presentan como factores de riesgo (23,24,32,33). Batista y
otros (25), en un estudio que mide la puntuacién MELD
en la supervivencia, concluyeron que el sistema es vélido
para medir la mortalidad pretrasplante, pero con bajo
poder predictivo de la supervivencia.

En esta investigacion, la edad del paciente no afecta la
supervivencia. Un estudio publicado por Parekh J. y cola-
boradores, arrojé un HR= 1,03 (IC 1,00-1,06) que reporta
la edad como un factor de riesgo (24). En otros estudios
realizados por Vitale et al y Taioli, Marsh y Hong et al, la
edad del paciente no arroja significancia estadistica que
contribuya a explicar la supervivencia (17,34,35). Los
tiempos de isquemia no se asociaron con la supervivencia.
Publicaciones que incluyen estos tiempos han obtenido

HR entre 0,999 y 1,04 (24,25,32), cuyos intervalos de con-
fianza no son concluyentes.

Esta investigacion incluyé los esquemas de inmunosu-
presion aplicados, pero no se diferenciaron posibles efec-
tos o cambios frecuentes en dichos esquemas. Iruzubieta
y colaboradores, concluyen que la adherencia y la correcta
combinacién de los inmunosupresores influyen sobre los
resultados a largo plazo (13). Pascher y otros, plantearon
en su estudio las ventajas del tacrolimus y el micofenonato
en términos de la supervivencia, aunque no cuantificaron
dicho efecto (28). La prednisona fue el medicamento
inmunosupresor comun a todos los conjugados aplicados;
dicho férmaco fue reportado como terapia en otros estu-
dios de supervivencia al trasplante hepético (27,36-38).

Estar clasificado en el rango CHILD C incrementa la
velocidad del evento; el 53,5% de los pacientes de la investi-
gacion, quedaron en este rango. Vitale, Wan, Batista, Zhang
y Fonseca, reportaron que los porcentajes de pacientes en
el rango C corresponde al 10,0% (35), 17,7% (33), 20,4%
(25),29,32% (38) y 30,7% (36) respectivamente. Batista
y Zhang ingresaron la clasificaciéon CHILD a sus andlisis de
supervivencia, obteniendo unos valores de p no significati-
vos: 0,36 (25) y 0,96 (38).

Elsodio prequirtrgico por encima de 138 mmol/L, mues-
traun HR de 0,336; se considera que los valores de sodio por
debajo de 130 mmol/L, conduce a la hiponatremia; enfer-
medad caracterizada por la reduccién del sodio sérico, que
complica los resultados del trasplante (39). Slatterry y otros,
comparan el sodio sérico a partir de 136 mmol/L, el cual no
fue significativo (27). Myers y su equipo introdujeron en
su modelo un valor de sodio sérico de 137 mmol/L, obte-
niendo para este rango un HR de 0,96 (IC 0,95-0,97) (40).

El tiempo en UCI fue el factor que mejor explicé la
supervivencia en el corto plazo. No hay muchos articulos
disponibles que incluyan la estancia en UCI dentro de sus
andlisis de supervivencia. Hong y colaboradores, realizaron
un trabajo en Canadd con 1164 pacientes y encontraron
que el tiempo en UCI incrementaba el riesgo de morta-
lidad en un 22% (HR= 1,22; IC 1,13-1,32) (17). Boin y
su equipo realizaron un estudio incluyendo la estancia en
UCI, catalogada como factor de riesgo (HR=1,03; p =
0,032) (32). Los pacientes que desarrollan una infeccién
posterior muestran un HR crudo de 2,337; Pappas y cola-
boradores adelantaron un trabajo para analizar el efecto de
las infecciones posteriores al trasplante, donde la super-
vivencia a tres meses se reduce del 94% al 78% cuando se
presenta una infeccién (41).

La complicacién renal conduce a un incremento en el
riesgo. Boin y otros, centran su trabajo en la insuficiencia
renal posterior al trasplante, encontrando un HR de 0,98
(32) estadisticamente significativo. Laucena y colaborado-
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res midieron la supervivencia en relacién con la enferme-
dad renal y sus hallazgos no encontraron asociacién con
la misma (36). En lo referente a la mortalidad, el anélisis
se realiz6 de manera exploratoria, teniendo presente las
limitaciones generadas por las censuras, cuyo desenlace se
desconoce.

CONCLUSION

La supervivencia a uno o cinco anos fue del 87,6% y del
79,3%, con medias de 11,1 y 50,4 meses. La clasificacién
CHILD, el sodio prequirurgico y el tiempo de estancia
en UCI, contribuyen a explicar la supervivencia a un ano.
A cinco afios ninguna de las variables arrojé significancia
estadistica.

LIMITACIONES

El andlisis se basa en la cohorte de pacientes de un solo
centro; sin embargo, se debe tener cuidado con la extra-
polacién de los datos. No todos los seguimientos de los
pacientes estan en la historia clinica, dado que las asegura-
doras pueden ordenar tratamientos postrasplante en otros
centros. El 26,5% de los trasplantes realizados a pacientes
extranjeros, salieron del estudio antes de tres anos de segui-
miento. La exclusion de las muertes posquirtrgicas pueden
variar los resultados de la supervivencia.

RECOMENDACIONES

« Profundizar las condiciones clinicas asociadas con la
permanencia en UCI que precisen factores que expli-
quen la supervivencia.

« Realizar estudios posteriores con variables clinicas de
mas largo plazo que sean medidas de manera longitu-
dinal, como diabetes, hipertension, obesidad, compli-
caciones renales, numero e intensidad de infecciones
padecidas, rechazos del injerto, entre otras.

« Se hace necesaria una investigacion que describa las
dosis, la duracién, las combinaciones y los efectos de
los inmunosupresores sobre la supervivencia de los
pacientes.
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