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Resumen

Antecedentes: Pacientes con nefritis lupica pueden progresar a
enfermedad renal crénica terminal (10-22%); en estos pacientes el
trasplante renal debe ser considerado como la terapia de eleccion.
Objetivo: Evaluar los desenlaces clinicos de un grupo de pacientes con
enfermedad renal crénica terminal por nefropatia lipica, enfermedad
renal poliquistica y nefropatia diabética que fueron sometidos a trasplante
renal en el Hospital Pablo Tobén Uribe.

Meétodos: Estudio retrospectivo, descriptivo, realizado en un solo centro
de trasplante renal, durante el periodo 2005-2013.

Resultados: Se evaluaron 136 pacientes: 27 con nefritis lipica (19.9%),
31 con enfermedad renal poliquistica (22.8%) y 78 con nefropatia
diabética (57.4%). La supervivencia del injerto a uno, tres y cinco afios
fue de de 96.3%, 82.5% y 82.5% en nefropatia lipica, 90%, 86% y 76.5%
en enfermedad renal poliquistica y 91.7%, 80.3% y 67.9% en nefropatia
diabética respectivamente, sin diferencias estadisticas significativas
(Long Rank test= 0.488). La tasa de recurrencia de nefritis lapica
posterior al trasplante renal fue de 0.94%/persona-aio. Tener lupus vs
diabetes o enfermedad renal poliquistica no fue un factor de riesgo para
disminucion del tiempo de supervivencia del injerto (Hazard ratio= 1.43;
95% IC=0.52-3.93).

Conclusiones: Los pacientes enfermedad renal crénica terminal
secundaria a nefritis lipica, que son llevados a trasplante renal tienen tasas
de éxito similar en cuanto a supervivencia del injerto y del paciente, al
compararlos con otras enfermedades renales. La tasa de complicaciones y
el riesgo de recurrencia de la nefropatia ltipica son bajos. El trasplante renal
debe ser considerado como la terapia de eleccion para los pacientes con

enfermedad renal cronica estadio terminal secundaria a nefritis lupica.

Autor de correspondencia:
Lina Maria Serna-Higuita.

Addres: Calle 78b Numero 69-240 Medellin-

Colombia. Phone: (57) 44459902. E mail: Im.serna@hotmail.com

51

Abstract

Background: Patients with lupus nephritis could progress to end-
stage renal disease (10-22%); hence, kidney transplants should be
considered as the treatment of choice for these patients.
Objective: To evaluate the clinical outcomes after kidney
transplants in patients with chronic kidney diseases secondary
to lupus nephritis, polycystic kidney disease and diabetes
nephropathy at Pablo Tobon Uribe Hospital.

Methods: A descriptive and retrospective study performed at one
kidney transplant center between 2005 and 2013.

Results: A total of 136 patients, 27 with lupus nephritis (19.9%),
31 with polycystic kidney disease (22.8%) and 78 with diabetes
nephropathy (57.4%), were included in the study. The graft
survivals after one, three and five years were 96.3%, 82.5% and
82.5% for lupus nephritis; 90%, 86% and 76.5% for polycystic
kidney disease and 91.7%, 80.3% and 67.9% for diabetes
nephropathy, respectively, with no significant differences (p=
0.488); the rate of lupus nephritis recurrence was 0.94%/person-
year. The etiology of lupus vs diabetes vs polycystic disease was not
a risk factor for a decreased time of graft survival (Hazard ratio:
1.43; 95% CI: 0.52-3.93).

Conclusion: Kidney transplant patients with end stage renal
disease secondary to lupus nephritis has similar graft and patient
survival success rates to patients with other kidney diseases. The
complication rate and risk of recurrence for lupus nephritis are
low. Kidney transplants should be considered as the treatment of
choice for patients with end stage renal disease secondary to lupus

nephritis.
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Introduccion

La nefritis lapica (NL) es la principal causa de morbilidad y
mortalidad en los pacientes con lupus eritematoso sistémico (LES),
presentandose en mas de la mitad de los pacientes y siendo mas
comun en hispanos y afrodescendientes'?. A pesar de los avances
en el tratamiento, 10-22% de los pacientes con NL progresan a
enfermedad renal crénica terminal (ERCT) en los primeros diez
aios de enfermedad®. En el ano 2010, segtin el registro anual
realizado en Estados Unidos, los pacientes con NL representaron
el 1.8% de los pacientes con ERCT que requirieron terapia de
remplazo renal (TRR)®’. En un estudio realizado en Medellin-
Colombia se encontré una incidencia del 77% de NL en el primer
afo de evolucion del LES®.

Los pacientes con ERCT secundaria a NL son generalmente mas
jovenes que aquellos con ERCT por otras causas (35 afios vs 47
afios respectivamente)®, por lo que el trasplante renal (TR) debe ser
considerado como la terapia de eleccion para estos pacientes™>*'?.
El TR ha sido realizado exitosamente en los pacientes con ERCT
secundaria a LES desde 1959'" . Sin embargo, la pérdida del injerto
y el riesgo de recurrencia de la NL después del TR tiene reportes
con incidencias muy variables'> .

Con respecto a la supervivencia del injerto y del paciente,
diferentes grupos han mostrado tasas de éxito similar en pacientes
trasplantados con ERCT secundaria a LES y los trasplantados
por otras causas'”?’; sin embargo, hasta la fecha, no hay estudios
que los comparen en forma simultanea con grupos con excelente
prondstico luego del trasplante, como son los pacientes con
enfermedad renal poliquistica (ERPQ) y otro grupo con peor
prondstico, como la poblacién con nefropatia diabética (ND)™-%,

Este estudio tiene como objetivo principal evaluar la supervivencia
del injerto y del paciente, en los pacientes trasplantados renales
con diagndstico de ERCT secundaria a NL y compararlos con un
grupo de pacientes trasplantados renales con ERCT secundaria
a ND y ERPQ, entidades asociadas al peor y mejor prondstico
respectivamente luego del TR.

Materiales y Métodos

Estudio descriptivo, retrospectivo, realizado en pacientes mayores
de 18 aflos, con diagndstico de ERCT por NL, ND y ERPQ, quienes
fueron sometidos a TR entre los afios 2005 y 2013 en el Hospital
Pablo Tobén Uribe (HPTU) de Medellin-Colombia. Se excluyeron
los pacientes menores de 18 afos, los trasplantes simultdneos y los
pacientes con pérdida de seguimiento.

Las variables clinicas evaluadas en los tres grupos fueron:
sexo, edad, raza, tipo de dialisis, tiempo en dialisis previo al
trasplante, comorbilidades asociadas, tipo de donante, nimero
de incompatibilidades HLA, tiempo de isquemia fria, terapia
de induccién e inmunosupresion utilizada. Como desenlaces
principales se evalud la supervivencia del paciente y del injerto;
otros desenlaces evaluados fueron los valores de creatinina basal y
latasa defiltracion glomerular (TFG) medida por CKD-EPI, al mes,
seis meses, un afio, tres afios y al ultimo seguimiento reportado;
las complicaciones presentadas posterior a la realizacion del TR
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tales como disfuncién del injerto, complicaciones quirtrgicas,
infecciosas, cardiovasculares, metabdlicas y neoplasicas; los tipos
de rechazo del injerto confirmados por biopsia y finalmente la
mortalidad con sus causas. Para todo lo anterior se tomaron las
historias clinicas del servicio de trasplante renal del HPTU y se
construy6 una base de datos en Excel. El protocolo fue aprobado
por el comité de ética del HPTU.

Se utilizd para el andlisis estadistico el software SPSS version 18;
para las variables cualitativas se calcularon frecuencias, tasas
(%/persona-aio) y proporciones; las variables cuantitativas
se describieron como medias o medianas con su respectiva
desviacion estandar o percentiles (p25-75), segun la distribucién
de los datos identificados por la prueba de Shapiro Wills; para
las comparaciones entre las variables cuantitativas y el desenlace
se utiliz6 la prueba de ANOVA en las variables que cumplieron
supuesto de normalidad y la prueba de Kruskall Wallis en las
variables que no lo cumplieron; para las variables cualitativas se
uso la prueba Chi cuadrado con un nivel de significancia de 0.05.
La supervivencia del injerto y del paciente se calculé utilizando
el método de Kaplan Meier; se ajusté ademas de acuerdo a la
etiologia de la ERCT (NL, ND, ERPQ) y se verificd su significancia
estadistica por medio del test long-rank; por ultimo se hizo
andlisis de supervivencia multivariado por medio de regresion de
COX, para buscar factores de riesgo o protectores involucrados en
la supervivencia del injerto renal.

Resultados

Durante el periodo 2005-2013 se realizaron 642 trasplantes de
rindén en el HPTU. De estos, 144 tenian diagnosticos de NL, ERPQ
0 ND como causa de la ERCT: 29 con NL (4.52%); 37 por ERPQ
(5.76%) y 78 ND (12.15%). Ocho pacientes fueron excluidos, 2
por ser trasplante simultaneo higado-rifién y 6 por pérdida en el
seguimiento, quedando 136 pacientes distribuidos asi: 78 (57.4%)
ND, 31 (22.8%) ERPQ y 27 (19.9%) LES.

Las caracteristicas demograficas de los tres grupos se muestran
en la Tabla 1. E1 59.6% eran hombres; 6.9% fueron de raza negra;
la edad al momento del trasplante tuvo una mediana de 51 afios
(p25-75: 40.2-57); 61,7% estaban previamente en hemodidlisis,
26.5% en dialisis peritoneal y 11.8% pacientes no se encontraban
en terapia dialitica previo al trasplante. El tiempo en didlisis tuvo
una mediana de 13 meses (p25-75: 7-31 meses) y el tiempo en
lista de espera previo al trasplante tuvo una mediana de seis
meses (p25-75: 3-10 meses). 99.3% de los trasplantes fueron de
donante fallecido; 130 (95.6%) recibieron terapia inductora; la
cual fue Alemtuzumab en 83 pacientes (61.5%), Basiliximab en
20 (14.8%), Daclizumab en 10 (7.4%) y Timoglobulina en 17
(12.6%). El protocolo de inmunosupresién mds frecuentemente
utilizado fue el ciclosporina-micofenolato-prednisolona en 47
(34.6%), seguido de tacrolimus-micofenolato-prednisolona en
32 (23.5%), ciclosporina-azatriopina-prednisolona 26 (19.1%) y
ciclosporina-prednisolona en 11 (8.1%) (Tabla 1). Al evaluar por
grupos, se encontré mayor proporciéon de hombres con ERCT
por ND y ERPQ, mientras que predominaron las mujeres en la
ERCT por LES (p <0.01); los diabéticos eran significativamente de
mayor edad y tenfan mayor incidencia de enfermedad coronaria y
enfermedad arterial oclusiva crénica al compararlo con los de NL
y ERPQ (Tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los pacientes trasplantados renales.

Variable* Lupus (n=27) Enfermedad poliquistica (n= 31) Diabetes (n= 78) Valor de p**
Mujeres 24 (88.8) 13 (41.9) 18(23.1) <0.01 (a)
Edad media (DE) en afios 32.54 (8.52) 48.62 (8.15) 52.75(9.45) <0.05 (b)
Raza negra vs no negra
Raza negra 2(7.4) 1(3.2) 7(9) 0.58 (a)
Raza no negra 25(92.6) 30 (96.8) 71(91)
Insuficiencia cardiaca congestiva 2(7.4) 1(3.2) 3(3.8) 0.69 (a)
Enfermedad coronaria 0 0 8(10.2) 0.04 (a)
Hipertension arterial 25(92.6) 28(90.3) 77 (98.7) 0.11 (a)
Enfermedad cerebrovascular 0 1(3.2) 2(2.6) 0.67 (a)
Enfermedad arterial oclusiva crénica 0 0 13 (16.7) <0.01 (a)
Tiempo en lista de espera mediana (p25-75) meses 6 (3-10) 6 (4-10) 6.5 (3.25-12) 0.95 ()
Tiempo en didlisis previo al trasplante mediana (p25-75) meses 20 (7.75-39.75) 12 (2-22.5) 14.5(7.25-27.5) 0.19 (c)
Tiempo de isquemia fria mediana (p25-75) horas 12 (9.75-16) 15 (11-20) 15.75 (13-20.75) 0.04 (c)
Incompatibilidad HLA-DR
Incompatibilidad DR igual a 0 4(14.8) 2(6.4) 5(6.4) 0.10 (a)
Incompatibilidad DR igual a 1 10 (37) 16 (51.6) 49 (62.8)
Incompatibilidad DR igual a 2 13 (50) 13 (48.1) 24 (30.8)
Uso de terapia inductora 27 (100) 29 (93.5) 74 (94.9) 0.44 (a)
Tipo de terapia inductora utilizada
Uso de Alemtuzumab 23 (85.2) 21 (67.74) 39 (50) 0.12 (a)
Uso de Basiliximab 2(7.4) 3(9.6) 15(19.2)
Uso de daclizumab 0 2(6.4) 8(10.2)
Uso de thymoglobulin 2(7.4) 3(9.67) 12 (15.4)
No inducciéon 0 2(6.4) 4(5.1)
Tipo de terapia de mantenimiento utilizada
Terapia inmunosupresora Cyc-MMF-Pred 7 (26.9) 15 (48.4) 25(32.1) 0.016 (a)
Terapia inmunosupresora Tac-MMF-Pred 6(22.2) 9 (29) 17 (21.8)
Terapia inmunosupresora Tac-Aza-Pred 3 (11.5) 0 6(7.7)
Terapia inmunosupresora Cyc-Pred 2(7.7) 2(6.5) 7(09)
Terapia inmunosupresora Cyc-Aza-Pred 2(7.7) 5(16.1) 19 (24.4)
Terapia inmunosupresora Cyc-Eve-Pred 1(3.8) 0 2 (2.6)
Terapia inmunosupresora MMF-Syr-Pred 5(19.2) 0 1(1.3)
Terapia inmunosupresora MMF-Eve-Pred 1(3.8) 0 0
Terapia inmunosupresora Tac-Eve-Pred 0 0 1(1.3)

* numero (%)

**El valor de p reportado es con base a la comparacién de los tres grupos de enfermedad

DR= HLA-DR; Cyc= cyclosporina; Aza= azathioprine; MMF= mycophenolate; Tac= tacrolimus; Pred= prednisolone, Eve, everolimus, Syr= sirolimus; Standard deviations
(a) Chi2 de pearson

(b) Anova de un factor

(c) Prueba Kruskall Wallis

Supervivencia
Durante el seguimiento murieron 18 pacientes (tasa de 3.9%/
persona-afio). Elmayor nimero de muertes se encontré en el grupo

nefropatia crénica del injerto en tres y complicaciones vasculares
en uno.

de ERCT por ND con 13 pacientes (tasa de 5.5%/persona-aiio),
donde la principal causa de muerte fue de origen cardiovascular
en nueve pacientes, seguida de las infecciosas en tres pacientes
y neoplasia en una paciente. En el grupo de NL fallecieron dos
pacientes (tasa de 1.9%/persona-afo): los dos por causa infecciosa.
En los pacientes con ERPQ fallecieron tres pacientes (tasa de
2.5%/persona-afio), una muerte de origen cardiovascular y dos
infecciones; la mortalidad con injerto funcional se presentd en 11
pacientes (tasa de 2.4%/persona-afio).

La supervivencia global del paciente a uno, tres y cinco afos
fue del 94.4%, 88.5% y 79.6% respectivamente; en el analisis de
subgrupos, la supervivencia del paciente a uno, tres y cinco afios
fue del 100%, 87.5% y 87.5% en NL; 96.4%, 96.4% y 81.8% en
ERPQ;91.7%, 82.4% y 75.7% en ND; no se encontraron diferencias
significativas en el tiempo de supervivencia del paciente agrupado
por enfermedad (Long-rank test= 0.52) (Fig. 1).

Al final del seguimiento se presentaron 26 pérdidas del injerto
(tasa de 5.9%/persona-ano), las cuales fueron secundarias a
muerte en 18 pacientes, rechazo agudo en dos, infecciones en dos,
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La supervivencia global del injerto censurada por muerte a uno,
tres y cinco aios fue de 93.3%, 86.9% y 70.8% respectivamente;
en el analisis de subgrupos segtin etiologia de la enfermedad, la

Enfermedad

Diabetes (censurado 11)
Lupus (Censuradoii)
PCKD (censurado 11)

Superviviencia acumulada

0.6

T
0 20 40 60 80 100

Supervivencia de los pacientes en meses

Figura 1. Supervivencia de los pacientes trasplantados, por etiologia de la
enfermedad renal crénica terminal (curva de Kaplan Meier).
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Figura 2. Supervivencia del injerto de los pacientes por etiologia de la enfermedad
renal crénica terminal (curva de Kaplan Meier).

supervivencia del injerto a uno, tres y cinco afos fue de 96.3%,
82.5% y 82.5% en NL, 90%, 86% y 76.5% en ERPQ y 91.7%, 80.3%
y 67.9% en ND, sin encontrar diferencias significativas (long rank
test= 0.488) (Fig. 2).

Se realizé un modelo de regresion de Cox ajustado por las variables
que fueron significativas en el analisis univariado y por los factores
de riesgo reportados previamente en la literatura. En la Tabla 2,
se muestran las variables que se asocian con la supervivencia
del injerto; sdlo se encontr6é que la raza negra (Hazard Ratio=
9.1, IC 95%= 2.67-31.1) y el antecedente de rechazo del injerto
(Hazard Ratio de 3.97, IC 95%= 1.76-8.94), se asocian con menor
supervivencia del injerto. La etiologia de la ERCT no fue un factor
de riesgo para la disminucién del tiempo de supervivencia del
injerto (Hazard Ratio= 1.43, IC 95%= 0.52-3.93).

Evolucion de la funcion del injerto renal

Se evalud la tasa de filtracién glomerular (TFG) medida por
CKD-EP], al mes, seis meses, un afo, tres afios y el altimo valor
registrado en el seguimiento; no se encontraron diferencias
significativas entre los tres grupos (NL, ERPQ, ND) (Fig. 3).

La TFG por CKD-EPI a los tres afios de seguimiento tuvo una
mediana de 62 mL/min/1.73 (DE 19.4) en los pacientes con
NL, 56.4 mL/min/1.73 (DE 20.8) en ERPQ y 66.9 mL/min/1.73
(DE 18.16) en ND (p= 0.17) (Fig. 3). S6lo se presentd un caso
de recurrencia confirmada por biopsia de NL en los pacientes
trasplantados renales con diagndstico de NL (tasa de 0.94%/
persona-ano).

Complicaciones
En la Tabla 3, se encuentran las principales complicaciones
agrupadas por etiologia de la ERCT. Las complicaciones mas

Tabla 2. Variables asociadas o no a la sobrevida del injerto de acuerdo ala
Regresion de Cox. Evolucidén de la funcion del injerto.

Variables HR SE p 95% CI
Incompatibilidad HLA-DR igualal 1.28 1.06 0.814 0.16-10.29
Incompatibilidad HLA-DR iguala2  1.03 1.08 0.977  0.12-8.58
Tiempo de isquemia fria 1.01 0.04 0.821  0.93-1.09
Raza 9.11 0.63 0.000 2.67-31.11
Rechazo del injerto renal 3.97 041 0.001 1.76-8.94
Diagndstico lupus vs no Lupus 1.43  0.52 0.489 0.52-3.93

Log likelihood= 209.026. LR Chi-cuadrado=31.4
HR= Hazard Ratio; EE= Error estandard; IC= Intervalo de confidenza; DR: HLA DR
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Aclaramiento de la creatinina mL/min/1.73

Antesdel transplante  Despues de un mes 6 meses. 12 meses ultima cratinina

=——Lupus ===Enfermedad poliquistica Diabetes

Figura 3. Tasa de filtracién glomerular por CKD-EPI agrupado segun etiologia de
la enfermedad renal crénica terminal.

frecuentemente encontradas fueron la infecciéon urinaria, la
infeccion por citomegalovirus, y la funcion retardada del injerto; al
agrupar por etiologia de la ERCT, solo se encontraron diferencias
estadisticamente significativas con la trombosis del injerto que fue
mayor en ERPQ, infeccién de la herida quirtrgica e infeccién por
CMYV que fue mayor en ND e infecciones urinarias que fueron mas
frecuentes en la NL. El infarto agudo de miocardio se presentd
mas en el grupo con diagndstico de ND.

El rechazo confirmado por biopsia renal se present6 en 34 (tasa
de 7.3%/persona-afo) pacientes, sin encontrar diferencias en el
namero de rechazos agrupado por etiologia de la ERCT (p=0.23).
Con respecto a la pérdida del injerto, esta se presentd en cinco
pacientes con diagndstico de NL (tasa de 4.7%/persona-aio) (dos
pacientes por rechazo agudo y los tres restantes por nefropatia
cronica del trasplante); en el grupo de pacientes con diagndstico de
ND se presentaron 16 pérdidas del injerto (tasa de 6.8%/persona-
afo) (13 por muerte, dos por infeccién, y uno por rechazo agudo);
en cuanto al grupo de ERPQ las pérdidas del injerto se presentaron
en cinco pacientes (tasa de 4.2%/persona-ano) (una por rechazo
agudo, otro por causa vascular y tres por muerte).

Discusion

Este estudio fue realizado en un solo centro de trasplante renal de la
ciudad de Medellin y tuvo como finalidad evaluar la supervivencia
del paciente y del injerto en una poblaciéon de trasplantados
renales con ERCT por NL y compararlo con dos grupos de
pacientes trasplantados con diagnéstico de ERPQ y ND. Como
hallazgo principal no se encontré diferencias estadisticamente
significativas en la supervivencia del paciente o del injerto entre
los tres grupos evaluados (ND, NL y ERPQ).

Se utilizé6 como grupo comparador los pacientes con ERCT por
ND, ya que estos pacientes por sus comorbilidades, tienen un peor
prondstico con respecto a la poblacién trasplantada renal por otras
causas, con una menor supervivencia del injerto, mayor incidencia
de eventos cardiovasculares y una mortalidad precoz®**?**. El
segundo grupo comparador utilizado fueron los pacientes con ERCT
por ERPQ, en quienes el compromiso sistémico y las comorbilidades
son menores y por lo cual el nimero de complicaciones es bajo y la
tasa de supervivencia del injerto y del paciente es mucho mejor o al
menos similar al compararlos con grupos controles”~.
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Tabla 3. Complicaciones segtin etiologia del estado final de la enfermedad renal.

Variables* Lupus (n=27) Enfermedad poliquistica (n=31) Diabetes (n= 78)
Funcién retardada del injerto renal 1(0.94) 4(3.32) 10 (4.23)
Trombosis del injerto 0(0) 2 (1.66) 0(0)
Fistula 1(0.94) 3(2.48) 2 (0.85)
Necrosis ureteral 1(0.94) 1(0.83) 1(0.42)
Infeccién de la herida quirdrgica 0 1(0.83) 10 (4.23)
nfeccion por CMV 3(2.82) 4(3.32) 15 (6.35)
Infecciones urinarias 19 (17.87) 17 (14.1) 33(13.97)
Tuberculosis 1(0.94) 1(0.83) 3(1.27)
Infarto agudo de miocardio 1(0.94) 0(0) 5(2.12)
Enfermedad cerebrovascular 0(0) 1(0.83) 3(1.27)
Enfermedad tumoral 0(0) 1 (0.83) 1(0.42)
Pérdida del injerto 5(4.7) 5 (4.15) 16 (6.77)
ARechazo agudo confirmado por biopsia 10 (9.4) 8 (6.63) 16 (6.77)
Mortalidad 2(1.88) 3(2.48) 13 (5.5)

*n (tasas: % persona-afo).
CMV: citomegalovirus

Nuestros resultados son similares a los reportados por otros
estudios, donde las tasas de supervivencia del injerto y del
paciente con diagnéstico de ERCT por NL son comparables a la
de los pacientes no lapicos'**'; Mojcik CF et al., reportaron que la
supervivencia del paciente y del injerto después del trasplante renal
por NL fueron de 87.4% y 63.1% respectivamente?; Bumgardner et
al., mostraron que no hubo diferencias en pacientes trasplantados
con ERCT por NLylos trasplantados por otras causas'*; Ponticelli et
al., realizaron un estudio en 32 pacientes trasplantados renales con
diagnéstico de NL, reportando una supervivencia del paciente a
diez afios del 96% vs 91% en los controles y del injerto del 77% en
NL vs 78% en los controles ''; Fuentes ef al., realizaron un estudio
en 94 pacientes trasplantados renales con diagndstico de NL vs
un grupo de pacientes con ERCT secundaria a ND, encontrando
que la curva de supervivencia del injerto a cinco afios fue similar
entre los dos grupos®. Sin embargo otros estudios han encontrado
peores resultados en la supervivencia del injerto de los pacientes
con NL**. Ward et al, utilizaron datos del United States Renal
Data System (USRDS) encontrando que el riesgo de pérdida del
injerto luego de ajustar por factores de confusién no incrementd
en los pacientes con NL (HR 1.08; IC 95% 0.94-1.23 p=0.28)*.
Stone et al., reportaron una supervivencia del injerto en pacientes
trasplantados renales con diagndstico de NL a 1, 2, 5 y 10 afos
de 81.7%, 74.7%, 45.9% y 18.5% vs trasplantados renales por
ERCT secundaria a otras causas de 88.2%, 84.4%, 45.9 y 34.8%
respectivamente; el 49.1% de los pacientes con NL y el 34.9% de
los controles perdieron sus injerto®**’.

Con respecto al grupo de ERPQ, nosotros no encontramos
diferencias significativas en los desenlaces frente a los dos grupos
comparadores; sin embargo, Jhonston et al, en el afio 2005
reportaron una supervivencia del injerto renal a uno, cinco y diez
anos del 88.2%, 79.1% y 54.3% respectivamente en los pacientes
con ERPQ vs 85.5%, 68.1% y 48.6% en los controles, diferencias que
fueron significativas a favor de ERPQ *; Jacquet et al. realizaron un
estudio de 534 pacientes TR con ERPQ comparados con 4,779 TR
por otras causas, encontrando que la supervivencia del paciente
fue similar en ambos grupos (ERPQ vs no ERPQ): 93.4% vs
93.4% a cinco anos, 87.4% vs 87.2% a diez afos y 78.7% vs 82.4%
a 15 aflos (p= 0.464); sin embargo la supervivencia del injerto
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censurada por muerte fue mejor en el grupo de ERPQ (90.4% vs
86.9% a cinco afos; 81.1% vs 75.4% a diez aflos y 76% vs 66% a 15
afios p= 0.0187)*.

En nuestro estudio la supervivencia del paciente fue menor en la
poblacién con ND al compararlos con NL y ERPQ (supervivencia
atres anos fue de 75.5% en ND vs 87.5% en NL y 81.8% en ERPQ),
sin embargo esta diferencia no fue estadisticamente significativa, lo
cual explicamos posiblemente por el pequefio tamafio de muestra
enlapoblacién con NLy ERPQ. Estd tendencia a mayor mortalidad
seexplica porque en la poblacidn analizada, los pacientes diabéticos
eran de mayor edad y con mass comorbilidades cardiovasculares
(enfermedad coronaria y enfermedad arterial oclusiva crénica), lo
cual los pone en mayor riesgo de complicaciones cardiovasculares
y muerte. Estudios previos también han mostrado que los
pacientes diabéticos experimentan mayor riesgo cardiovascular
y mayor mortalidad®; Rocha et al., realizaron un estudio en 62
pacientes diabéticos trasplantados renales vs 62 pacientes no
diabéticos con un tiempo promedio de seguimiento de 102 meses,
encontrando que la supervivencia del paciente a cinco y diez afos
fue de 60% y 50% para diabéticos y 96% y 84% para pacientes no
diabéticos respectivamente (p <0.001)*. Cosio et al., evaluaron el
impacto de la diabetes mellitus en la morbilidad y mortalidad post
trasplante, ellos encontraron disminucion de la supervivencia y
una mayor incidencia de eventos cardiovasculares, siendo esto la
causa principal de muerte en esta poblacion con una incidencia
de 61 vs 26% al compararlo con poblaciéon no diabética, ademas
ellos observaron un aumento de la mortalidad asociada con
infecciones®?.

En el pasado la ERCT secundaria a NL se consideré una
contraindicacion para el TR, porque se pensaba que existia
una alta probabilidad de recurrencia en la enfermedad y mayor
morbilidad. Este punto de vista cambié hace aproximadamente
30 anos después de conocer reportes que lograron demostrar que
los pacientes con ERCT por NL sometidos a TR tenfan una tasa
de supervivencia similar a los pacientes trasplantados por otras
causas. Desde entonces el TR ha sido considerado un tratamiento
aceptado para los pacientes con NL y ERCT**. No obstante
adn hoy, el pronéstico a largo plazo y la tasa de recurrencia de la
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nefritis contintian siendo tema de controversia, con porcentajes
de recurrencias reportados entre el 0 al 30% en diferentes
series'®!>154345 En nuestro estudio, la recurrencia de la NL lupica
fue muy baja (3.8%), sin embargo puede existir un subregistro,
ya que en nuestro grupo no se realiza biopsia por protocolo*'’.
Tung et al., evaluaron 32 pacientes trasplantados renales con
diagnostico de NL, encontrando que la recurrencia de NL fue
del 26.1%, sin embargo el 50% fue clase 1, y no tuvo un impacto
negativo en la supervivencia del injerto'*.

En nuestra serie se analizaron ademas algunas variables que han
sido reportadas previamente como factores de riesgo para la
supervivencia del injerto; al realizar un modelo de regresién de
Cox, se encontré que el antecedente de rechazo agudo y la raza
negra fueron los tnicos factores de riesgo asociados a disminucion
de la supervivencia del injerto. Por el contrario factores como la
edad, nimero de incompatibilidades HLA, tiempo en didlisis,
tiempo de isquemia fria, tipo de tratamiento inmunosupresor y
enfermedad causante de la ERCT (NL, ERPQ y ND) no influyeron
en la supervivencia del injerto. Estudios previos también han
reportado que el rechazo es un factor de riesgo importante para
pérdida del injerto ya que la activacién de las células T llevan a
una respuesta inflamatoria que en el tiempo deteriora la funcién
del injerto renal®.

Con respecto a la raza, estudios previos sugieren que la raza negra
es un factor de riesgo para progresion de la enfermedad renal y
menor respuesta a la terapia inmunosupresora 45; esto hace que
los afroamericanos tengan mayor riesgo de rechazo® sin embargo
estudios previos como el de Contreras et al., donde se compararon
pacientes con TR afroamericanos vs caucasicos con diagnostico de
NL, mostraron que al ajustar por otras variables, la raza no fue un
factor predictor de pérdida del injerto*; Nee et al., evaluaron 4,214
pacientes trasplantados renales con diagndstico de NL y evaluaron
la supervivencia del injerto de acuerdo a la raza afroamericana vs
otras razas, ellos encontraron un riesgo de pérdida del injerto y
muerte mayor en la raza afroamericana incluso ajustado a algunas
variables como ingresos econémicos®. En nuestro estudio la raza
negra fue un factor de riesgo para menor supervivencia del injerto,
sin embargo la poblacién de raza negra fue la minoria como para
dar conclusiones definitivas.

A su vez son diversos los estudios que describen como el tipo
de donante (vivo vs fallecido) influyen en la supervivencia del
injerto; estudios previos indican que es mejor cuando se realizan
trasplantes de donantes vivos a diferencia de los fallecidos 69.1%
vs 56.3% respectivamente®. Datos del USRDS evidencian que ha
cinco afos la supervivencia del injerto y del paciente en los Itipicos
con donante vivo fue del 77% y 94% respectivamente vs 58.1% y
83.8% en los donantes cadavéricos*. Este hecho no lo pudimos
confirmar en el estudio porque en nuestra institucion la mayoria
de los trasplantes renales son de donantes fallecidos.

Al evaluar las principales complicaciones y agruparlas de
acuerdo a la etiologia de la ERC, no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas; estudios previos sugieren que los
pacientes con TR por NL y sindrome antifosfolipido tienen un
riesgo mas elevado de enfermedad vascular, lo cual incrementa
la morbimortalidad de estos pacientes'’; por otro lado este grupo
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poblacional tiene un mayor riesgo de presentar neoplasias como
el Linfoma no Hodgkin, carcinoma escamo celular de piel y de
vejiga con frecuencia asociados al uso previo de ciclofosfamida*”;

este hecho no se evidenci6 en nuestro estudio, aunque nuestros
resultados pueden ser causados por ser una muestra pequeia;
sin embargo se encontraron pequefas diferencias significativas
con respecto a las trombosis del injerto la cual fue mayor en los
pacientes con ERPQ, sin encontrar una explicacion a este hallazgo;
las infecciones de la herida quirtrgica fueron mas frecuentes en
los diabéticos, lo que se explica porque este grupo de pacientes
tienen mas riesgo de infecciones y las infecciones urinarias que
fueron mas frecuentes en pacientes lipicos, explicado a que esta
enfermedad se presenta en mayor proporcion de mujeres, género
con mayor riesgo de infecciones del tracto urinario.

Este estudio tiene como limitaciones que se realizd en un unico
centro, con un numero poblacional limitado y que es de caracter
retrospectivo. Por otro lado aunque el analisis esta ajustado a las
comorbilidades, en este estudio no se pueden identificar ni medir
todas las variables pertinentes que pueden influir en los resultados,
por lo tanto las conclusiones tienen un poder estadistico limitado

Conclusion

Aunque el pequefio tamano de la muestra hace que no se puedan
dar interpretaciones definitivas, los resultados de este estudio
sugieren que los pacientes con ERCT por NL que son llevados
a TR tienen tasas de éxito similar en cuanto a supervivencia del
injerto y del paciente al compararlos con otros grupos como los
de ND y ERPQ. Ademas la tasa de complicaciones y el riesgo
de recurrencia de la enfermedad son bajos y la tasa de filtraciéon
glomerular fue similar en los tres grupos evaluados. Todo esto
sugiere que el TR debe ser considerado la terapia de eleccion para
los pacientes con ERCT por NL con el fin de mejorar la calidad de
vida y disminuir la morbimortalidad.
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