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RESUMEN

Fundamento: el trasplante renal constituye una
terapéutica rutinaria en la practica médica actual. La
sobrevida del injerto renal varia en dependencia de
factores clinicos y epidemiolégicos, relacionados con
el donante, las condiciones de preservacién del
érgano y el receptor.

Objetivo: determinar la sobrevida y factores
predictores de fallo del injerto renal en pacientes
atendidos en el servicio de nefrologia del Hospital
Provincial Docente Clinico Quirdrgico “Manuel
Ascunce Domenech”, de Camagley, desde el afo
2000 al 2019.

Métodos: se realiz6 una investigaciéon longitudinal
prospectiva, de supervivencia. La poblacién de
estudio estuvo constituida por 260 pacientes
trasplantados con donante cadavérico, los que
fueron seguidos hasta la pérdida del injerto o final
del estudio. La sobrevida del injerto se analizé con
el método de Kaplan-Meier, las curvas de sobrevida
se compararon con la prueba /og-rank y para
determinar las variables predictoras del tiempo de
supervivencia del injerto se empled la regresién de
Cox.

Resultados: se evidencié una supervivencia global
al afio de los injertos renales del 68,2 %; Ila
disfuncién del injerto fue la complicacién de mayor
incidencia (25 %). Los factores predictores de la
pérdida de la funcién del injerto renal fueron: el no
uso de anticuerpos antilinfocitarios, el rechazo
agudo, la necrosis tubular aguda, la infeccién del
tracto urinario y la funcién inicial retardada.
Conclusiones: se determind la sobrevida e
identificaron factores predictores de fallo del injerto
renal en los pacientes del estudio.
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ABSTRACT

Background: kidney transplantation is a routine
therapy in current medical practice. Survival of the
renal graft varies depending on clinical and
epidemiological factors, related to the donor, the
organ preservation conditions and the recipient.
Objective: to determine survival and predictors of
renal graft failure in patients treated in the
Nephrology department of "Manuel Ascunce
Domenech" Provincial Surgical-Clinical and Teaching
Hospital, Camaguey, from 2000 to 2019.

Methods: a prospective longitudinal survival study
was performed. The study population consisted of
260 patients transplanted with a cadaveric donor,
who were followed until the loss of the graft or the
end of the study. Graft survival was analyzed using
the Kaplan-Meier method, survival curves were
compared with the log-rank test, and Cox regression
was used to determine the predictive variables of
graft survival time.

Results: overall survival per year of renal grafts was
68.2 %; graft dysfunction was the complication with
the highest incidence (25 %). Predictors of loss of
renal graft function included: non-use of
antilymphocyte antibodies, acute rejection, acute
tubular necrosis, urinary tract infection and initial
delayed function.

Conclusions: survival was determined and
predictors of renal graft failure were identified in the
study patients.
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INTRODUCCION

El trasplante renal (TR) constituye una terapéutica
rutinaria en la practica médica actual, el mismo ha
rebasado con amplitud las limitaciones que imponen
otras variantes sustitutivas temporales de la funcién
renal, como la didlisis peritoneal o hemodialisis; por
otra parte, propicia un incremento sostenido en la
mejoria de la calidad de vida de los pacientes, es la
mejor opcién en términos de costos, supervivencia y
potencialidad de rehabilitaciéon. 2

No obstante, este tratamiento de sustitucién de la
funcién renal no estd exento de complicaciones y es
la disfuncién del injerto la més frecuente y temida, al
influir en la supervivencia del injerto, pues en su
maxima expresiéon puede conllevar a la pérdida total
de la funcién del mismo (vuelta a didlisis, necesidad
de retrasplante, o fallecimiento por causas no
relacionadas de forma directa con fallo del injerto). ©

En 1912, el cirujano Alexis Carrel hizo grandes
contribuciones al campo del trasplante de érganos.
Afos después, en 1954, en Boston, el doctor Joseph
Murray realizé el primer trasplante renal exitoso
entre dos hermanos gemelos. El primer trasplante
renal en Cuba se efectué en 1970, en el Instituto de
Nefrologia de La Habana. En la provincia Camagley
el primer trasplante renal de donante fallecido se
efectud el 29 de abril de 1978 y ya hasta octubre del
2019 se habian realizado 576. @

La prevalencia mundial de pacientes que requieren
trasplante renal aumenta considerablemente cada
afno. Al respecto, en Cuba se ha logrado incrementar
la tasa de dicho tipo de intervencién quirdrgica por
encima de 17 por cada 1000000 de habitantes, en
los Ultimos 3 afios; cifra principal en Latinoamérica.
“ Para el pais, la vida media de los trasplantes en el
periodo 1990-2006 tuvo una curva de supervivencia
a los cinco afos de 52,3 % para el injerto y de 73,1
% para el paciente. ®

Los tres primeros meses que corresponden al
postrasplante inmediato, pueden condicionar la
evoluciéon del injerto, no sélo a corto plazo, sino
también a medio y largo plazo. El paciente se
encuentra expuesto a complicaciones derivadas de
la cirugia, de la posible disfuncién del injerto y de las
mayores dosis recibidas de inmunosupresién. ©

Muchas de estas complicaciones se presentan en el
periodo del postrasplante inmediato y dependen de
multiples factores, algunos emanan de una
preparacién del receptor no exhaustiva, otros
relacionados con el donante, que requiere maxima
atencion desde su etapa de  deteccién,
mantenimiento, perfusién y conservacién del érgano,
a los que se afiaden las eventualidades relacionadas
con el acto quirdrgico y la terapéutica
inmunosupresora de induccién. 7

El 15 % de los trasplantes del rifién son de donantes

vivos, el otro 85 % son de donantes fallecidos.
Puesto que los medicamentos para prevenir el
rechazo son muy efectivos, los donantes no

necesitan ser similares al receptor desde el punto de
vista genético. ®

El tiempo medio de vida de un rifidén trasplantado es
de entre 9 a 10 afios y para determinarlo se realiza
el andlisis de supervivencia que incluye desde el
momento del injerto hasta que este deja de ser
funcional. ©

Asi el andlisis de supervivencia es una técnica
adecuada para su observacién con estudios de
disefio longitudinal, caracterizados por una duracién
variable del seguimiento para los sujetos que se
incorporan en momentos distintos o al existir
observaciones incompletas (en la fecha de cierre del
estudio, no se ha producido el evento terminal en
ciertos sujetos, los denominados retirados vivos y
pueden existir pérdidas por diversas causas), las que
son llamadas datos censurados. *©

En la actualidad, es necesario plantear alternativas
eficientes que puedan ayudar a tomar decisiones
que mejoren la calidad y cantidad de vida que se
ofrece a los pacientes con enfermedad renal crénica.
Es importante tener en cuenta tanto la cantidad
como la calidad de vida ganada gracias a un
tratamiento o terapia sustitutiva elegida.

La sobrevida del injerto renal varia en dependencia
de un grupo de factores clinicos y epidemiolégicos
relacionados con el donante, las condiciones de
preservacion del érgano y el receptor. Por tal motivo
es importante, ademds de analizar la supervivencia
del injerto renal, evaluar también los factores de
riesgo que mejor predicen el fallo del mismo. Es en
este contexto que se realizdé la investigacién cuyos
resultados se divulgan mediante la presente
publicacién.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio longitudinal prospectivo de
supervivencia en el servicio de trasplante del
Hospital Provincial Docente Clinico Quirldrgico
“Manuel Ascunce Domenech”, de la provincia
Camagiiey, en el periodo de enero 2000 a diciembre
de 2019, con el propdsito de determinar la sobrevida
y factores predictores de fallo del injerto renal. El
universo estuvo constituido por la totalidad de los
pacientes trasplantados con donante cadavérico en
dicho hospital y durante el periodo de Ila
investigacién. La muestra la conformaron 260
trasplantados mayores de 20 afios, con sus historias
clinicas completas, para los efectos de Ia
investigacién.

Se midieron las variables: edad del donante y del
receptor, sexo, color de la piel, valor de la creatinina
sérica en el momento de la extracciéon del érgano,

grupo sanguineo del donante y del receptor,
compatibilidad de los antigenos leucocitarios
humanos (HLA, del inglés human Ileukocyte
antigens), tiempo de isquemia fria, tiempo de

isquemia caliente secundaria, etiologia de la IRC,
causa de la pérdida de la funciéon del injerto,
complicaciones, necrosis tubular aguda (NTA)
postoperatoria, rechazo agudo (RA), infeccién del
tracto urinario, funcién inicial retardada del injerto
renal y el uso de anticuerpos antilinfocitarios.
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El procesamiento de los datos se realizé mediante el
estadistico SPSS versiéon 25.0 y segun la estadistica
descriptiva, mostrando los resultados en tablas de
distribuciéon de frecuencias absolutas y relativas. La
sobrevida del injerto se analiz6 segun método de
Kaplan-Meier y se utiliz6 el test de log-rank para
comprobar si existieron diferencias significativas
entre las curvas de supervivencia de los pacientes
para cada factor de riesgo; asi como la regresién de
Cox para establecer el modelo que sirviera para
explicar y/o predecir el tiempo de supervivencia a
partir del conjunto de variables predictoras o
explicativas.

La investigacién se sustentdé en los principios de la
ética médica del modelo social cubano; se garantizé
la confidencialidad de la informaciéon y se solicité
ademas la aprobacién de la direccién de la
institucién, a través del jefe de servicio de nefrologia,
para la revisién y manipulacién de historias clinicas.

RESULTADOS

En el grafico 1 se evidencia que la supervivencia
global al afio de los injertos renales realizados en
Camagley, en el periodo analizado, fue del 68,2 %,
con una media de supervivencia del injerto de 263,8
dias lo que se traduce en que, de forma general, los
injertos renales sobreviven a este tiempo.
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El grafico 2 muestra que la disfuncién del injerto fue
la complicacién de mayor incidencia, la que
representd6 el 25 % del total de pacientes
trasplantados, seguida de las colecciones (19,6 %) y
las complicaciones uroldgicas (9,2 %). También se
produjeron complicaciones propiamente quirdrgicas
y vasculares, que representaron un similar 6,9 %; y
un paciente presenté una neoplasia para un 0,4 %.
Ademds hubo 83 trasplantados (32 %) que no
sufrieron complicaciones.

GRAFICO 2. Distribucién de pacientes segun las
complicaciones ocurridas en los receptores
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En el grafico 3, que representa las curvas de
supervivencia segun la funcién inicial retardada o no
del érgano injertado, es decir, si este presenta un
funcionamiento Util en el post-trasplante inmediato,
se observa que los pacientes que no presentaron
una funcién inicial retardada tuvieron una
supervivencia acumulada al afio de un 84,9 % y por
el contrario, en los pacientes que si se produjo una
funcién inicial retardada, la supervivencia acumulada
al afio fue del 60,3 %.

GRAFICO 3. Curvas de supervivencia segun
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En el grafico 4 se observa que los pacientes que
llevaron tratamiento con estos medicamentos, ya
fuese de induccién, rescate o mantenimiento,
tuvieron una supervivencia acumulada al afio de un
76,8 %; mientras que aquellos que no recibieron
tratamiento con estos medicamentos en ninguna de
sus formas, la supervivencia acumulada al afio fue
del 63,3 %.
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GRAFICO 4. Curvas de supervivencia segtin uso
de anticuerpos antilinfocitarios (monoclonales
o policlonales)
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La tabla 1 muestra los resultados de la regresién de
Cox, con la que se demostré que los pacientes
trasplantados que sufrieron retardo en la funcién
inicial, tuvieron cuatro veces mas riesgo de perder el
injerto antes de cumplirse el primer afio de
seguimiento, mientras que los pacientes que
manifestaron episodios de rechazo agudo, necrosis
tubular aguda o infeccién urinaria tuvieron alrededor
de dos veces mas riesgo de perder el injerto antes
de cumplirse el primer afio de seguimiento. Por otra
parte, se evidencié que el uso de anticuerpos
antilinfocitarios (monoclonales o policlonales) reduce
la pérdida de la funcién del injerto, es decir, actla
como factor protector.

TABLA 1. Factores de riesgo predictores de la pérdida del injerto renal

Variables incI_ujdas en la B Wald Sig Exp (B) IC para el 95 %
ecuacion Inferior | Superior

Uso de monoclonales o policlonales | -0,867 9,612 0,002 0,420 0,243 0,727

Rechazo agudo -0,879 11,177 0,001 2,498 1,248 2,058

Necrosis tubular aguda -0,594 3,843 0,050 1,811 1,000 3,278

Infeccién del tracto urinario -0,742 4,584 0,032 2,099 1,065 4,139

Funcién inicial retardada 1,471 15,242 0,000 4,355 2,081 9,116

DISCUSION

Una investigacién realizada en Ecuador durante el
afo 2022 informa predominio masculino en los
individuos afectados, ¥ resultados similares obtienen
los autores de esta investigacién. De igual manera
existen coincidencias con estudios realizados en
Perd ©® vy otros autores cubanos % que reportan
predominio de leptospirosis en el sexo masculino.

Los hallazgos obtenidos indican que los pacientes con
leptospirosis diagnosticados tardiamente presentaron
mayor riesgo de complicaciones que los
diagnosticados con oportunidad.

Garba B, et al ®¥ y Yang CW %2 manifiestan que la
leptospirosis se caracteriza por un amplio espectro de
signos y sintomas clinicos, que van desde formas leves
a severas. Si no se diagnostica y trata a tiempo, esta
enfermedad puede ser letal, como sucedi6 en
pacientes de este estudio.

Algunos investigadores % hacen referencia a que la
leptospirosis es una enfermedad cuya mortalidad se
considera evitable, al ser objeto de vigilancia
epidemiolégica, en la medida en que los casos se
pueden captar y tratar oportunamente, de manera
ideal dentro de los primeros cinco dias de instaurado
el cuadro, quedando evidenciado en los resultados
obtenidos en la presente investigacién.

En un estudio realizado en Cienfuegos determinan
que, del total de casos, el 43,3 % fueron
diagnosticados por monosueros con titulos mayores o
iguales a 1:80 y 56,6 % por sueros pareados, 3 al
resultar también estas técnicas las mds utilizadas para
el diagnéstico de los pacientes objetos de esta
investigacién.

Algunos autores refieren que el diagnéstico de la
leptospirosis es complejo; una Unica prueba de
laboratorio no lo garantiza por si misma. 17 La
prueba mas recomendada es la aglutinacién
microscépica o microaglutinacién (MAT). Otras de las
pruebas diagndsticas son los ensayos ELISA y entre las
técnicas moleculares, la reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR). 1822

Echeverri Toro et al ©®® en su estudio realizado en
Colombia en wuna muestra de 119 pacientes
resultaron 6 fallecidos, lo que representd el 5 %. Las
principales complicaciones en estos pacientes fueron
el dafio renal agudo en 5 de ellos y uno presenté
fallo hepdtico. EI compromiso pulmonar estuvo
presente en el 50 % de ellos, mientras el intervalo
entre el inicio de los sintomas, el diagnéstico de la
enfermedad y el inicio temprano del tratamiento con
antibiéticos fue corto, lo que se asocia con una
menor mortalidad, resultados con los que tiene
cierta similitud este estudio.
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Cedano Garcia et al ® en un estudio de 87 pacientes
documenté que el 34 % de los mismos fue atendido
en la unidad de cuidados intensivos y resulté la
causa mas frecuente la falla renal aguda con 15,
shock séptico con 2 y encefalopatia hepatica con 2.
Falleci6 1 paciente, lo que converge con los
alcanzados en este analisis.

En la investigacion realizada por Cao Paredes et al
en el Hospital Militar “Luis Diaz Soto”, en cuanto a
las principales causas de fallecimiento por
leptospirosis grave se evidencié en la necropsia que
el 100 % de los casos presenté edema pulmonar, en
el 85,7 % hubo fallo multiple de érganos y necrosis
tubular aguda. En este estudi6 se evidencié un 20 %
de mortalidad. @

Esta enfermedad en Cuba no representa una de las
principales causas de muerte; sin embargo, cada afio
se notifican casos y fallecidos como consecuencia de
la misma. Es necesario pensar en leptospirosis para
poder diagnosticarla.

La leptospirosis puede confundirse facilmente con
otras enfermedades infecciosas febriles debido a lo
inespecifico y diverso de sus manifestaciones, por
eso, es importante mejorar el indice de sospecha
clinica de esta enfermedad en la practica médica,
con el fin de diagnosticarla tempranamente e incidir
de manera favorable en su desenlace.
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Se recomienda actuar de manera directa sobre los
factores de riesgo ambientales, realizar capacitacién
al personal de salud para lograr un diagndstico
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