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RESUMEN

En el momento actual se conocen algunos factores predictivos de la evolucion del segundo trasplante renal de cadaver,
especialmente la influencia de la respuesta del receptor frente al primer injerto. No obstante, no sabemos si el manteni-
miento o la extirpacion de un 6rgano no funcionante ejercen alguna repercusion sobre siguientes trasplantes. Este es el
objetivo del presente trabajo.

MATERIAL Y METODOS: Se analizan retrospectivamente los registros clinicos de 80 receptores de un segundo trasplante
renal de cadaver en la era CyA, entre 1985y 1995 en el Hospital 12 de Octubre de Madrid. Se recogieron las caracteristicas y
evolucion de primer y segundo trasplantes, variables que fueron empleadas en la construccion de un modelo de analisis mul-
tivariante de la supervivencia del segundo injerto. La trasplantectomia del primer injerto no funcionante sélo se llevo a cabo
en caso de ser estrictamente necesaria, circunstancia que ocurrio en el 72% de nuestros pacientes (n = 58).

RESULTADOS: El analisis multivariante demostré que la nefrectomia del injerto no funcionante no modificaba el ries-
go de sensibilizacion del receptor o la probabilidad de desarrollar rechazo agudo o crénico en el segundo injerto; sin embar-
go, redujo significativamente el riesgo de pérdida del mismo a medio y largo plazo (p = 0,009).

CONCLUSIONES: Estos datos constituyen el primer argumento sélido a favor de la trasplantectomia electiva en los
pacientes candidatos a un segundo trasplante renal de cadaver. Sin embargo, es preciso una investigacion profunda de los
mecanismos involucrados en esta observacion antes de recomendar la generalizacion del procedimiento.

ABSTRACT

PURPOSE: At the present time a number of prediction factors on the outcome of second cadaver renal transplants are
known, in particular the influence of recipient response to the first graft. However, we do not know if retaining or removing
the non-functioning organ has any repercussion on subsequent transplants. This is the object of the present study.

MATERIAL AND METHODS: A retrospective study was carried out on the clinical records of 80 patients who had under-
gone a second cadaver renal transplant under CyA between 1985-1995 at Hospital 12 de Octubre. Data on the characte-
ristics and outcome of the first and second transplants were collected, plus those concerning the recipient and donor. These
variables were used to construct a multivariant analysis model of graft survival. The nephrectomy of the non-functioning
graft was only carried out when absolutely necessary (n = 58).

RESULTS: The multivariant analysis showed that the nephrectomy of the non functioning graft did not modify the risk
of recipient sensitization or the probability of developing acute or chronic rejection of the second graft. However, it redu-
ced the risk of losing this second graft at medium or long term significantly (p = 0,009).

CONCLUSIONS: These data constitute the first solid argument in favor of elective nephrectomy in candidates for a second
cadaver renal transplant. Nevertheless, a more thorough study should be carried out of the immunological mechanism
involved before recommending this as a general procedure.

T
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oy en dia disponemos de tres modalidades de

tratamiento para los enfermos en situacion
de insuficiencia renal terminal: hemodialisis, dia-
lisis peritoneal o la realizacion de un trasplante.
Comparado con las dos primeras alternativas, un
trasplante renal es la forma de tratamiento mas
rentable econémicamente, mas fisiolégica, y ofer-
ta la mejor calidad de vida. Por ello se considera
la opcion de eleccion en el tratamiento de la insu-
ficiencia renall-2,

Sin embargo, y a pesar de los excelentes resul-
tados alcanzados en términos de supervivencia del
injerto, es de esperar un indice de fracasos del 15%
al ano y del 40% a los 5 afios, como consecuencia
del desarrollo de rechazo agudo no controlable y
del deterioro lento de la funcién renal debido al
rechazo croénico, la recidiva de la enfermedad pri-
maria o el desarrollo de HTA entre otros motivos?®.
La gran mayoria de estos pacientes siguen tenien-
do indicacion de trasplante. De hecho, segun
datos de la UNOS, un 27% de los candidatos
incluidos en las listas de espera son reingresos
tras el fallo de un injerto previo.

Actualmente sabemos que la respuesta de
estos pacientes frente al primer trasplante, refle-
ja de un modo fiable la evolucién que tendra un
hipotético segundo injerto®!!. Sin embargo, exis-
ten otros elementos a tener en cuenta y que han
sido escasamente evaluados en la literatura, pro-
bablemente por la complejidad de su analisis. Tal
ocurre con el papel que la nefrectomia del primer
injerto no funcionante juega en la evolucién de un
segundo trasplante renal. Este es un problema
dificil de abordar, dado que el procedimiento no se
presta a randomizacion por los condicionantes cli-
nicos y éticos que presenta: cuando existe una
indicacion médica para su realizacion no siempre
es posible evitarla. Asi, la exéresis de un injerto
que sufre un rechazo agudo irreversible es una
pauta recomendada y necesaria, dado que dismi-
nuye significativamente la morbimortalidad del
paciente!?13, Sin embargo, es posible mantener
“in situ” aquellos trasplantes perdidos por recha-
zo cronico o recidiva de la enfermedad primaria sin
complicaciones derivadas de dicha actitud!4-18,
consiguiendo evitar una intervencion que parece
en estos casos innecesaria.

Este es el marco conceptual en el que encua-
dramos el presente estudio. Dado que la imposi-
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bilidad de randomizacion y el criterio de “necesi-
dad”, anteriormente mencionados, provocan un
sesgo evidente a la hora de estudiar la supervi-
vencia del segundo injerto en funcién del factor
trasplantectomia, hemos recurrido al estudio mul-
tivariante como tinico modelo valido para el ana-
lisis riguroso del problema.

MATERIAL Y METODOS

Poblacion, periodo de estudio y diserio

Desde 1976, ano en que se inicia la actividad
del trasplante renal en el Hospital “12 de Octubre”,
hasta Diciembre de 1997 han sido realizados
1.231 trasplantes renales. De ellos 107 fueron
segundos trasplantes, en todos los casos proce-
dentes de donante cadaver.

Fueron seleccionados para este estudio todos
los segundos trasplantes realizados entre Enero
de 1985, momento en que la ciclosporina (CyA) fue
introducida en nuestros protocolos de inmunosu-
presion, y Diciembre de 1995 (n = 80), con el pro-
posito de establecer un periodo minimo de segui-
miento suficiente. Sobre este grupo poblacional
realizamos un estudio retrospectivo en el que la
supervivencia del segundo injerto fue tomada
como variable dependiente. Asimismo, fueron
recogidos los datos correspondientes a la evolu-
cion del primer y segundo injertos (Tabla I), con el
fin de construir un modelo multivariante que per-
mitiera conocer la influencia de la trasplantecto-
mia independientemente del resto de factores con-
siderados, evitando por tanto factores de sesgo no
detectados.

Todos los datos fueron obtenidos mediante
revision protocolizada de los registros clinicos de
los pacientes y, en caso necesario, a través de
comunicacion telefénica directa con los mismos o
familiares.

Protocolos de inmunosupresion

La pauta empleada ya ha sido descrita con
anterioridad!®, aunque queda resumida en la
Tabla II. Los pacientes con niveles de anticuer-
pos reactivos frente al panel (PRA) superiores al
50%, asi como los sometidos a un segundo tras-
plante cuando el primero se perdié por causas
inmunolégicas, quedan incluidos en la pauta de
alto riesgo.
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TABLA I

VARIABLES CONTEMPLADAS EN EL ESTUDIO

VARIABLES ANALIZADAS

Respuesta frente al primer
injerto

Caracteristicas del segundo injerto.
Situacion del receptor

Evolucion segundo injerto

Duracion primer injerto

Edades de donante y receptor

Dialisis postrasplante

Causa de fallo primer injerto

Tiempo de isquemia fria

Desarrollo de rechazo agudo

Intervalo entre trasplantes

Niveles de PRA

Desarrollo de rechazo cronico

Trasplantectomia

Compatibilidad HLA

Repeticion de incompatibilidades HLA
entre el donante y sus dos receptores

Receptor HLA-DR1

TABLA II
PROTOCOLOS DE INMUNOSUPRESION EMPLEADOS DURANTE EL PERIODO DE ESTUDIO
Protocolo general Alto riesgo
(Hiperinmunizados y retrasplantes)
Induccién * CyA 10 mg/kg/dia inicial e CyA igual
¢ Prednisona 0,5 mg/kg/dia ¢ Prednisona igual
e Azatioprina los 3 primeros meses e OKT3 5 mg/dia i.v. 7 dias
solo si rechazo agudo
Mantenimiento e CyA para mantener niveles séricos e CyA igual

de 150-200 ng/dl

¢ Prednisona 10 mg/dia minimo.
Suspension en casos seleccionados

¢ Prednisona igual, sin suspensiones

e Azatioprina 1-1,5 mg/kg/dia

Rechazo agudo

¢ Bolos de 1 gr. metilprednisolona 3 dias consecutivos. En caso de rechazo
corticorresistente OKT3 5 mg i.v. 14 dias consecutivos.

Criterios de trasplantectomia y definiciones

La trasplantectomia del injerto no funcionante
no ha sido practicada de modo electivo durante el
periodo de estudio. La pauta de actuacion consis-
ti6 en realizar su exéresis en los siguientes
supuestos:

— Necesidad de elevadas dosis de farmacos
inmunosupresores para mantener el injerto “in
situ”.

— Intolerancia al injerto retenido: desarrollo de
fiebre, dolor en la zona o infeccién del trasplante.
En general se corresponde con episodios de recha-

zo agudo incontrolables y muy sintomaticos, bien
como cuadro inicial o injertados sobre un recha-
zo cronico de base.

A la hora de evaluar la evolucion del injerto se
tuvieron en cuenta las siguientes definiciones:

a) Necrosis tubular aguda: desarrollo de oligo-
anuria o poliuria no efectiva una vez excluida la
presencia de trombosis arterial o venosa, rechazo
agudo y uropatia obstructiva.

b) Diuresis inmediata: aparicion de diuresis
efectiva en el propio acto quirurgico o en las pri-
meras 24 horas post-trasplante.
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¢) Funcion renal retardada: aparicion de diu-
resis efectiva en un plazo superior a los 7 dias
post-trasplante, una vez excluidos los motivos
inmunolégicos.

d) Rechazo agudo: el diagnoéstico se realizo cli-
nicamente en presencia de sintomatologia tipica:
fiebre, dolor en la zona del injerto, evidencia de
aumento del tamaro renal en estudio ecografico y
ascenso de creatinina sérica, asi como la res-
puesta al tratamiento esteroideo. En otras ocasio-
nes fue precisa la realizaciéon de biopsia renal,
especialmente en los pacientes con necrosis tubu-
lar aguda post-trasplante, siguiendo los criterios
estandarizados para su diagnéstico. El diagnésti-
co diferencial incluy6 la nefrotoxicidad por CyA.

e) Rechazo cronico: en la mayor parte de los
casos se sospecho clinicamente ante la presencia
de insuficiencia renal, proteinuria e hipertension
arterial. El diagnostico de certeza se realizo
mediante biopsia del injerto con evidencia de fibro-
sis intersticial y lesiones en vasos de mediano cali-
bre: hiperplasia parietal y disminucion de la luz.

f) Injerto no funcionante: la pérdida del injerto
fue definida como la vuelta a dialisis. Por conve-
nio internacional se incluyeron bajo esta defini-
cion aquellos casos de fallecimiento del paciente
con injerto funcionante.

Metodologia estadistica

Para la descripcion de cada variable a estudio
se empleo la determinacion de la media aritméti-
ca y desviacion estandar. Todos los intervalos de
confianza se construyeron para un nivel de con-
fianza del 95%.

La asociacion o independencia entre caracteres
cualitativos se comprob6 por medio del test de Chi-
cuadrado. Dado que las muestras son inferiores a
200 casos, se empleo la correccion de Yates. En
los casos en que al menos un 20% de las casillas
de la tabla de contingencia incluyeron menos de 5
observaciones, se utilizo el test exacto de Fisher.

El estudio y analisis de las funciones de super-
vivencia (a 12, 24, 36, 60 y 120 meses) se realizo
a través del método de Kaplan-Meyer. No obstan-
te, para investigar el efecto simultaneo de multi-
ples variables en la supervivencia del injerto, se
empleo el modelo de regresion de Cox. En caso de
variable dependiente dicotomica (desarrollo de
rechazo agudo, cronico, sensibilizacion), se utilizé
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un modelo de regresion logistica. En todos los ana-
lisis multivariables se emple6 el método de “intro-
duccion” de las variables contempladas.

En todos los casos se rechazo la hipotesis nula
a partir de un error alfa inferior al 5% (p < 0,05).

Los calculos, analisis y graficas han sido reali-
zados de modo informatizado por medio del paque-
te estadistico SPSS 7.5.

RESULTADOS

Un total de 80 retrasplantes fueron incluidos
en el estudio, para los que el tiempo medio de
seguimiento fue de 56 + 10 meses (rango 12-133
meses). Las supervivencias de paciente e injerto
quedan resumidas en la Tabla III.

El 72% de los pacientes fue sometido a la exé-
resis del primer injerto no funcionante, siendo en
el 67% de los mismos el rechazo agudo no contro-
lado la causa de pérdida del mismo. El mayor por-
centaje de estos episodios ocurrieron durante el
primer mes de evolucién (61%). Ambos hechos,
que reflejan la politica seguida en nuestro Centro
con el trasplante no funcionante, explican que la
necesidad de trasplantectomia se asociara de
modo significativo a la causa que motivé el fallo
del injerto y al tiempo de funcionamiento del
mismo (Tabla IV): la proporcion de implantes que
precisaron ser extirpados se doblé cuando el injer-
to no funcioné o lo hizo por un periodo inferior a
12 meses (riesgo relativo de 1.8), respecto a aque-
llos que se mantuvieron funcionantes durante
mas de 1 aflo. Ambas variables fueron capaces de
predecir correctamente el 93% de las trasplantec-
tomias mediante un modelo de regresion logistica.

Los datos demograficos para las dos categori-
as de pacientes definidos por la variable “tras-
plantectomia” se resumen en la Tabla V. Ambos
grupos fueron similares entre si para todos los fac-

TABLA III

SUPERVIVENCIA DE PACIENTE Y SEGUNDO
INJERTO (KAPLAN-MEYER)

Parametros Meses postrasplante

12 24 36 60 120
Supervivencia
paciente 98,5% | 96,9% | 96,9% | 96,9% | 96,9%
Supervivencia
injerto 83,7% | 75,2% | 75,2% | 67% 60,3%
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TABLA IV

TRASPLANTECTOMIA DEL PRIMER INJERTO.
DEPENDENCIA DE SU TIEMPO DE FUNCION UTIL Y DE LA CAUSA DE SU PERDIDA

Trasplantectomia del 1° injerto segin su duracién

Duracién primer injerto

Trasplantectomia del 1° injerto No funcioné 1-12 meses > 12 meses
No Recuento 4 4 14
Frecuencia esperada 8,3 6,6 7,2
Si Recuento 26 20 12
Frecuencia esperada 21,8 17,4 18,9
p = 0,001
Trasplantectomia del 1° injerto segiin la causa de su fallo
Fallo del primer injerto
Trasplantectomia del 1° injerto No inmunolégica RA RC
No Recuento 7 2 13
Frecuencia esperada 5,0 11,3 5,8
Si Recuento 11 39 8
Frecuencia esperada 13,1 29,7 15,2

p < 0,001

tores considerados excepto para la duracién del
primer injerto, significativamente menor en el
grupo de pacientes que precisaron de aquel pro-
cedimiento. El analisis univariante no demostré
diferencias relevantes en la supervivencia del
retrasplante, en funcién de la realizacién o no de
la trasplantectomia del primer injerto: dados los
criterios aplicados en relacion a la exéresis del
mismo, ambos grupos no fueron homogéneos en
cuanto a su duracion y la causa de su pérdida
como se demuestra en la Tabla V. Sin embargo, al
analizar la evolucion del retrasplante desde una
perspectiva multivariante, y por tanto con inde-
pendencia de otros factores que pudieran sesgar
el estudio, se demostré que la nefrectomia del pri-
mer trasplante “per se” mejoré significativamente
la supervivencia del segundo a medio y largo plazo
(Tabla VI) (Fig. 1). Es mas, fue uno de los factores
mas influyentes junto con la repeticion de incom-
patibilidades HLA entre el receptor y sus dos
donantes previos, y los niveles de anticuerpos cito-
toxicos en el receptor. Sin embargo, la trasplan-
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tectomia no incrementé el riesgo de sensibilizacion
del receptor, ni tampoco de desarrollar rechazo
agudo o croénico en el retrasplante (Tabla VII).

DISCUSION

En el momento actual, gran parte de los gru-
pos de trabajo han adoptado una actitud conser-
vadora en relacion a la trasplantectomia del injer-
to no funcionante. Las indicaciones establecidas
son la necrosis isquémica con claro riesgo de infec-
cion y sepsis, la hipertension arterial, la aparicion
de proteinuria importante, el desarrollo de infec-
ciones del tracto urinario asociadas, y la necesi-
dad de altas dosis de inmunosupresores para su
mantenimiento?%-2%, Las complicaciones deriva-
das de tal actitud son muy reducidas en las series
publicadas, y el unico factor que parece predecir
lanecesidad de trasplantectomia en estos casos es
el namero de episodios de rechazo agudo sufridos
en la evolucion?®. Ademas, existen evidencias que
sugieren que el mantenimiento de un injerto falli-
do puede evitar la hemodialisis durante el tiempo
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TABLA V

DATOS DEMOGRAFICOS. GRUPOS EN FUNCION DE LA VARIABLE “TRASPLANTECTOMIA DEL PRIMER INJERTO”

Trasplantectomia del primer injerto
Variables y valor p No (n = 22) Si (n = 58)
Edad receptor Media 39,5 37,9
(p=0,6) Error tipico 2,5 1,7
Duracion 1°¢ injerto (meses) Media 35,9 9,2
(p = 0,005 Error tipico 8,4 2,6
Fallo 1° injerto No inmunolégica 31,8% 19%
(p = 0,24) Inmunolégica 68,2% 81%
Niveles PRA Media 19,4 14,5
(p=0,9 Error tipico 7,0 3,1
Compatibilidad HLA Media 2,6 2,6
(p=8.7) Error tipico 3 2
Inmunosupresion Convencional CsA 54,5% 75,8%
(p=0,11) Alto riesgo 45,5% 24.,2%
TIF (horas) Media 20,2 21,9
(p=0,31) Error tipico 1,5 7
Trasfusiones Media 13,5 19,8
(p =0,26) Error tipico 2,9 %)
Sexo del receptor Hembra 22,7% 34,4%
(p = 0,45) Varon 77.2% 65,6%

de espera para el retrasplante, y ser capaz de
suplir la funcién del segundo implante mientras
éste se recupera de un episodio de rechazo agudo
o de la necrosis tubular aguda??. Se asume el ries-
go potencial de la inmunosupresion de manteni-
miento, que en muchos casos es posible retirar, y
que se estima como muy inferior al de la tras-
plantectomia!415:27-29, De hecho, los indices de
morbimortalidad asociados al procedimiento qui-
rurgico han sido tradicionalmente elevados, esti-
mandose en un 56% y 17% respectivamente30-31,
Criterios similares aplican en nuestro pais los gru-
pos del Hospital Ramén y Cajal®? y de la
Fundacion Puigvert!6,

La propia experiencia del Hospital 12 de
Octubre, permite anadir los siguientes datos!”:

— E1 42% de todos los injertos no funcionan-
tes seran extirpados en algin momento de la
evolucion.

— Cuando la causa del fallo renal es un rechazo
agudo o hiperagudo no controlado, la necesidad de
la trasplantectomia es practicamente segura.
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— Es posible dejar in situ aquellos injertos falli-
dos por rechazo crénico o recidiva de la enferme-
dad primaria, sin complicaciones derivadas de este
hecho o del mantenimiento de la inmunosupresion.
En 68 de cada 100 pacientes de este grupo evita-
remos asl una intervencion innecesaria.

— Si la trasplantectomia no es necesaria en el
primer ano después del fallo del injerto, sera
excepcional tener que practicarla posteriormente.

Esta es la base argumental que sustenta el cri-
terio de reservar la practica de la trasplantectomia
para aquellas situaciones en las que existe una
indicacion especifica, circunstancia que ocurri6
en el 72% de nuestro grupo de pacientes retras-
plantados. Ello explica que la duracién del primer
injerto y la causa de su pérdida se comportaran
en nuestro estudio como importantes factores de
riesgo para su realizacion: un primer trasplante
que deja de funcionar en el primer afo de evolu-
cion, como consecuencia de un rechazo agudo no
controlado con los farmacos actualmente disponi-
bles, sera extirpado en el 93% de las ocasiones.
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TABLA VI

SUPERVIVENCIA DEL RETRASPLANTE. REGRESION
DE COX MULTIVARIANTE

Variables Coef. B Error P
Edad del receptor -,4169 ,1724 ,0156
Edad del donante ,0710 ,0368 ,0538
Duracion del primer injerto

1-12 meses -7,2451 52589  ,1683
> 12 meses -36,8061 14,8924 ,0135
Fallo inmune 1° injerto 8,3423 4,9761  ,0936
Intervalo entre trasplantes

12-36 meses -9,7869  120,5779 ,9353
> 36 meses -6,2972  120,5862 ,9584
Trasplantectomia previa -38,7345 14,8732 ,0092
Transfusiones -,0328 ,0671 ,6253
Compatibilidad HLA >= 3 >Ag  -8,0053 3,6432  ,0280
Repeticion Ag HLA -19,5475  7,1092  ,0060
Receptor HLA-DR1 -5,1698 2,4224  ,0328
Niveles de PRA

1%-25% 8,9542 4,4274 0431
> 25% 21,4835 7,3075  ,0033
IMS de alto riesgo -4,5298 9,0484 6166
Dialisis postrasplante -2,5071 4,1467 5455
Rechazo agudo 4,2071 1,5960 ,0084
Rechazo cronico 29,9481 11,3031 ,0081
TIF > 22 horas -2,1822 2,2461  ,3313

Nota: Valores negativos del coeficiente B indican menor probabili-
dad de que ocurra el suceso final, es decir, el fallo del segundo injer-
to. Por lo tanto, valores negativos implican mayor supervivencia del
retrasplante, ocurriendo a la inversa con los valores positivos.

Sin embargo, otros grupos de trabajo son par-
tidarios de la extirpacion sistematica del injerto no
funcionante. Los argumentos son también sélidos:

— Eliminacion del riesgo y mortalidad asociadas a
la infeccion del injerto, permitiendo una recupera-
ci6on mas rapida del paciente ante un eventual retras-
plante33-35, La mortalidad causa especifica achaca-
ble al injerto retenido “in situ”, se estima en un 4%!8,

—La experiencia acumulada ha permitido redu-
cir la morbimortalidad del procedimiento al 14% y
1,2% respectivamente!3-36,

— El 34% de las nefrectomias que se plantean
por rechazo crénico (y mas del 50% del total de las
trasplantectomias), son precipitadas por factores
adicionales y complicaciones derivadas, principal-
mente el rechazo agudo sintomatico!3. En algunas
series dicho porcentaje se eleva incluso al 87%,
como indican Mora y colaboradores®’.
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— Morbilidad potencial de la inmunosupresion
de mantenimiento, falsos negativos de los test de
inmunorreactividad, debidos a la inmunosupre-
sién y al efecto de secuestro inmunolégico ejerci-
do por el 6rgano no funcionante, problemas de
localizacion diagnoéstica en caso de retrasplante y
reduccion de los costes econémicos asociados, tal
y como senala Ballesteros38.

Sin embargo, el argumento que con mayor peso
podria determinar qué actitud tomar seria demos-
trar que un injerto retenido, o bien su extirpacion,
es capaz de modificar la evolucion de un segundo
trasplante. Las evidencias actuales al respecto son
muy escasas y contradictorias, probablemente por
la dificultad de aleatorizaciéon a la que anterior-
mente hemos aludido.

Estudios ya clasicos parecian demostrar que el
mantenimiento del injerto no funcionante no inducia
problemas posteriores en el retrasplante®*3°, comu-
nicandose incluso mejores resultados en la era pre-
ciclosporina probablemente debidos al manteni-
miento de los farmacos inmunosupresores?3. De
hecho, la experiencia de Freier*° revela que mantener
el primer injerto hasta el momento del retrasplante,
mejora espectacularmente la supervivencia del
segundo (52% vs 29%), aunque quizas el efecto bene-
ficioso sea debido al menor indice de sensibilizacion
que se registra en su serie en este grupo de enfermos.
Delmonico?! insiste en este punto, considerando que
quizas la politica acertada sea prescindir de la tras-
plantectomia electiva, y reservarla para los casos en
que se detectan complicaciones derivadas.
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FIGURA 1. Supervivencia del retrasplante. Influencia de
la trasplantectomia del primer injerto no funcionante.
Andlisis multivariante.
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TABLA VII
TRASPLANTECTOMIA DEL PRIMER INJERTO
RA en el retrasplante? RC en el retrasplante® Niveles de PRA°®
i i Error

Trasplantectomia N Si e S tipico de
primer injerto Recuento Recuento Recuento Recuento Media la media

No 15 7 20 2 19 7

Si 30 28 49 9 14 3

Influencia en la sensibilizacién del receptor y la evolucion del retrasplante.

a. Fisher. p = 0,21.
b. Fisher. p = 0,71.
c. Mann-Whitney. p = 0,9

Posteriormente, ya en la era ciclosporina, algunos
grupos de trabajo han comunicado que la exéresis
del injerto renal no funcionante provoca un incre-
mento significativo de los niveles de PRA en el recep-
tor#243, Si bien en estos casos se observo una mayor
incidencia de funcion renal retardada, no se demos-
tré un aumento aparejado en el namero de crisis de
rechazo agudo, un empeoramiento de las cifras de
creatinina o una reduccion en la supervivencia del
injerto. No obstante, estos analisis quedan sesgados
por los criterios conservadores aplicados a la hora de
practicar la trasplantectomia, y es posible por tanto
que la sensibilizacién referida se deba realmente a
una peor evolucion del primer injerto.

Tan solo el estudio realizado por el grupo de
Alhabama?** sigue criterios metodolégicos riguro-
sos, aunque engloba varios protocolos de inmu-
nosupresion dada su extension en el tiempo
(1980-1992), e injertos procedentes de donante
vivo y cadaver. Los resultados sobre 192 pacien-
tes que recibieron un retrasplante mostraron que
la nefrectomia del primer injerto, incluso tras eli-
minar del analisis aquellos casos en los que éste
tuvo una duracién inferior a los 6 meses, redujo
de modo significativo la supervivencia del segun-
do segun un modelo multivariante.

Nuestros datos, referidos a un menor nimero
de pacientes pero con la ventaja de pertenecer a
un periodo en el que se manejaron criterios esta-
bles de trabajo, no han mostrado ninguna relacion
entre la realizacion de trasplantectomia y sensibi-
lizacion del paciente; tampoco influy6 en la apari-
cion de rechazo agudo o crénico en el retrasplan-
te. Sin embargo, el hecho mas destacado es que la
nefrectomia del primer trasplante mejoré signifi-
cativamente la supervivencia del segundo en el

analisis multivariante (p = 0,009) y, por tanto,
independientemente de otros factores que pudie-
ran inducir sesgos en el estudio.

La naturaleza de este hallazgo es desconocida.
El estudio de piezas de trasplantectomia ha
demostrado la infiltracién del injerto por células T,
células B y monocitos con gran actividad citotoxi-
ca e inmunorreguladora, predominando en los
sucesivos injertos el infiltrado por células T aloac-
tivadas?®®. La actividad en sangre periférica es tam-
bién patente, pero sustancialmente menor#5-46,
Ello indica que el injerto no funcionante provoca
una estimulacion inmune permanente en el recep-
tor, circunstancia que, al menos tedricamente,
podria incrementar su capacidad de respuesta
frente a sucesivos injertos.

Los datos que la experiencia del grupo del
Hospital 12 de Octubre aporta, indican que quizas
seria necesario contemplar la realizacion de la tras-
plantectomia del injerto no funcionante en los can-
didatos al retrasplante. No obstante, y antes de
recomendar su empleo de modo electivo dada la
trascendencia de tal actitud, es necesario un cono-
cimiento de los mecanismos, con toda probabilidad
inmunolégicos, que explican estos resultados.
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