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INTRODUCCION

El trasplante renal es el tratamiento de eleccion para la mayoria de los pacientes con
enfermedad renal cronica avanzada. Mejora la supervivencia y la calidad de vida de las
personas y es mas eficaz y eficiente que la dialisis. Los pacientes pueden reincorporarse a
una vida laboral activa y econdmicamente es menos costoso a la sociedad, en comparacion
con los métodos dialiticos (1,2).

Est4 indicado en la mayoria de las enfermedades que evolucionan a insuficiencia renal
cronica terminal siendo las principales causas la glomerulonefritis cronica, la nefropatia
diabética y la nefroangioesclerosis. Las contraindicaciones médicas absolutas son pocas
pero frecuentes: infecciones activas, elevado riesgo quirurgico, cdncer no controlado y
escasa expectativa de vida a corto plazo.

El paciente receptor de un trasplante renal es un paciente complejo con comorbilidades
asociadas que presenta un riesgo mayor de presentar complicaciones. Los pacientes
presentan otras enfermedades cronicas acompafiantes (frecuentemente hipertension,
enfermedad cardiovascular, diabetes, etc.) y un sistema inmune que ya alterado por la
propia insuficiencia renal, es sometido a potentes drogas inmunosupresoras.

A pesar de esto, el mejor manejo global del paciente trasplantado y el desarrollo de mejores
drogas inmunosupresoras han permitido obtener progresivamente mejores resultados con
altas tasas de supervivencia del injerto y del paciente. De acuerdo con los datos de la Organ
Procurement Transplant Network, en Estados Unidos la supervivencia del injerto renal al
afio es del 93% para los trasplantes renales de donante cadaverico y del 97% para los
efectuados con donante vivo, con supervivencias a cinco afos de 74% y 85%,
respectivamente. La sobrevida del paciente en el primer ano es de del 95% al afio y del 85%
a los cinco afos en promedio (3).

Se ha demostrado que las complicaciones en el postoperatorio inmediato afectan la
sobrevida del injerto e inciden en la morbimortalidad del paciente. El periodo precoz
pos-trasplante renal hace referencia a las primeras 12 semanas tras la cirugia, en el que las
complicaciones van a tener una relacion directa con la anestesia, la cirugia y la funcion
inmediata o no del injerto renal.

En este periodo son frecuentes las complicaciones quirtirgicas y médicas que incluyen
principalmente la necrosis tubular aguda, el rechazo, la toxicidad por calcineurinicos y las
infecciones.

El rechazo es la principal complicacion tras el trasplante y una de las principales causas de
reingreso hospitalario precoz. Se puede clasificar en:

Hiperagudo: ocurre en las 48 h tras la vascularizacion del injerto y obliga a su extirpacion.
Se caracteriza por trombosis intravascular iniciada por los anticuerpos citotoxicos
preformados dirigidos contra antigenos endoteliales del donante. Con la prueba cruzada que
se realiza actualmente pretrasplante la incidencia ha disminuido hasta ser de 0,1-1%. El
rechazo agudo acelerado es muy parecido al hiperagudo, pero aparece en la primera semana
postrasplante, obligando igualmente a realizar la trasplantectomia.
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Agudo: a pesar de las nuevas terapias inmunosupresoras el rechazo agudo (RA) sigue
siendo una causa frecuente de pérdida del injerto en el primer afio postrasplante con una
incidencia de 15-25%. Es ademads el principal factor predictivo del desarrollo de rechazo
crénico. Se define como un deterioro agudo de la funcién renal con cambios patologicos
especificos en el injerto. Ocurre generalmente en los tres primeros meses del TR, pero
puede aparecer posteriormente. En los pacientes tratados con inhibidores de la calcineurina
las manifestaciones clinicas (fiebre, molestias en la zona del injerto, oliguria y malestar
general) son menos evidentes, existiendo a veces s6lo un aumento de la creatinina sérica.
La biopsia es esencial para un diagnostico correcto (clasificacion de Banff) y permite
diferenciar entre: celular, borderline y humoral.

Rechazo croénico: es una entidad caracterizada clinicamente por hipertension arterial,
proteinuria y deterioro progresivo de la funcion renal.

Puede ocurrir tan temprano como seis meses después del trasplante y constituye la principal
causa de pérdida del injerto en el periodo tardio postrasplante (después del primer afo).

A pesar de las estrategias de prevencion, las infecciones continiian siendo una importante
causa de morbilidad y mortalidad en los pacientes receptores de trasplante renal. Siguen un
esquema de presentacion de acuerdo al momento después del trasplante. Las infecciones
precoces (dentro del primer mes postrasplante) son fundamentalmente debidas a patogenos
nosocomiales, problemas quirurgicos y en ocasiones derivadas del donante. Las infecciones
por gérmenes oportunistas ocurren mas tardiamente, entre el primer y el sexto mes
postrasplante, coincidiendo con el periodo de maxima inmunosupresion. Por ultimo, las
infecciones tardias (a partir del 6° mes) pueden ser secundarias a microorganismos
comunitarios u oportunistas en funcion del grado de inmunosupresion del receptor.

El reingreso hospitalario genera mayores costos para el sistema de salud y se asocia a
mayor morbilidad. Es también en algunos sistemas de salud un indicador de calidad en la
atencion. En cirugia general, las tasas de rehospitalizacion temprana (primeros 30 dias)
varian segun el procedimiento y pueden ser en algunos casos de hasta un 22% (4). Ademas
se observan diferencias segun la experiencia de cada centro.

Los estudios realizados sobre rehospitalizacion temprana en pacientes trasplantados renales
muestran tasas de reingreso superiores, oscilan en un 30% segin estudios realizados (10,
11, 12). Mc Adams-De Marco et al (5) en un importante estudio con 32000 pacientes
trasplantados describieron factores de riesgo asociados que incluyen: edad mayor, raza
negra, bajo nivel educativo, comorbilidades (hipertension, obesidad, diabetes, enfermedad
cardiaca, trasplante previo), factores en relacion al donante (edad, funcion renal, tiempo de
isquemia fria, donante cadavérico), en relacion al trasplante (compatibilidad HLA, tiempo
en lista de espera, funcion renal retrasada) y en relacion a eventos durante la hospitalizacion
(complicacion quirdargica, hipertension arterial). El alta hospitalaria durante el fin de
semana también fue sefialada como factor asociado a readmision temprana.

El conocimiento de estos factores es importante ya que permite identificar a los pacientes
mas vulnerables y planear al momento del alta hospitalaria diferentes estrategias que
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permitan un seguimiento ambulatorio mas estrecho para tratar de evitar o detectar
precozmente cualquier complicacion.
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OBJETIVOS

El objetivo primario es identificar las causas de rehospitalizacion temprana (primeros 30
dias) luego del trasplante renal.

Como objetivos especificos:

-Describir las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y evolutivas de este grupo de
pacientes.

-Identificar los principales factores del paciente, del donante, del injerto y de la internacion
asociados al reingreso hospitalario y a la mala evolucion del injerto y del paciente al afio.
-Analizar la relacion existente entre reingreso hospitalario y sobrevida de injerto y paciente
al afio.

MATERIALES Y METODOS
Diseno del estudio:

Se realizé un estudio retrospectivo, observacional, longitudinal, descriptivo y analitico. Se
analizaron en forma consecutiva todos los pacientes trasplantados en el Hospital Provincial
del Centenario durante los afos 2014 y 2015 y se sigui6 hasta el afio post-trasplante. Se
recabaron los datos de las historias clinicas del hospital y del servicio de trasplante renal de
dicha instituciéon. También se recabaron datos del Sistema Nacional de Informaciéon de
Procuracién y Trasplante de la Republica Argentina (SINTRA).

Criterios de inclusion:

Se incluyeron todos los pacientes mayores de 18 afos trasplantados en el hospital durante el
periodo comprendido desde enero 2014 a diciembre 2015. Se incluyeron trasplantes
realizados con donantes cadavéricos y con donantes vivos. Se identificaron aquellos que
requirieron reinternacion en el postoperatorio precoz definido como los primeros 30 dias
post trasplante. En todos los casos se realizd evaluacion al afio.

Criterios de exclusion:
- Pacientes trasplantados en otra institucion.
- Pacientes cuyas historias clinicas no estaban disponibles.

Variables:
Se recabaron datos de historias clinicas para realizar el analisis estadistico descriptivo de
las siguientes variables:
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- Relacionadas con el receptor: sexo, edad, causa de insuficiencia renal crénica
terminal (IRCT), enfermedad cardiovascular (ECV), enfermedad vascular
periférica, HTA, diabetes, ACV, niimero de internaciones previas en el ultimo afio
previo al trasplante, antecedente de trasplante previo, tiempo en lista de espera,
tiempo en didlisis, acceso vascular, transfusiones previas, embarazos, estado de
CMYV en donante y receptor, VHC, estado socioecondémico y distancia a centro de
trasplante.

- Relacionadas con el donante: edad, tipo de donante (vivo, cadavérico, donante con
criterios expandidos), tiempo de isquemia fria, creatinina pre ablacion, Cross Match
contra panel (PRA).

- Relacionadas con la internacion: la presencia de funcion renal retrasada,
complicaciones, estadia inicial mayor a 7 dias, dias de internacién en Unidad de
Terapia Intensiva, realizacion de ecodoppler de injerto, dias de sonda vesical,
catéter doble j, tratamiento de induccidon, esquema inmunosupresor de
mantenimiento, nimero de medicamentos al alta, alta durante el fin de semana.

- Relacionadas con el reingreso: dividiéndolas inicialmente en médicas (rechazo
agudo, infeccion, necrosis tubular aguda, toxicidad por anticalcineurinicos,
toxicidad por otras drogas y otras causas) y quirtrgicas (complicaciones uroldgicas,
de causa vascular o generales). Se evalu6 el tiempo de internacion, estadia en
terapia intensiva, si presentaron deterioro en la funcion renal y la creatinina al alta.

- Se analiz6 la sobrevida del injerto, las causas de pérdida de injerto y la mortalidad
al afio en ambos grupos de pacientes (los que presentaron reingreso precoz y los que
no).

Definiciones:

-Causa de IRCT: nefroangioesclerosis, glomerulonefritis, nefropatia diabética, poliquistosis
renal, nefropatia por IgA, hidronefrosis, hereditaria, desconocida, otras.

-ECV: incluye pacientes con antecedentes de infarto agudo de miocardio, bypass o
angioplastia coronaria, pruebas de esfuerzo positivas y/o insuficiencia cardiaca (6).
-Enfermedad vascular Periférica (EVP): incluye pacientes con claudicacion intermitente o
portadores de bypass arterial periférico, isquemia arterial aguda, y aquellos con aneurisma
de la aorta toracica o abdominal de > de 6 cm de diametro (7).

-Tiempo en lista de espera: afios transcurridos desde la inscripcion a lista de espera hasta el
trasplante.

-Tiempo en dialisis: Afios transcurridos desde inicio de tratamiento dialitico a la fecha del
trasplante. Subdividido en 0, < 1 afio, >1 afio y <2afios y tiempo > a 2 afos.

-Estado socioecondmico: definido como favorable o no favorable seglin la evaluacion de
servicio social del hospital.

-Donante vivo: Un ser humano vivo al cual se le han removido tejidos u 6rganos con fines
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de trasplante.

-Donante cadavérico: Persona fallecida a la cual se le extraen tejidos u 6rganos con fines de
trasplante.

-Donante con criterios expandidos: aplicado a donantes u 6rganos para trasplante que no
presentan condiciones dptimas. Se aceptd como tal a todo donante mayor de 60 afios o entre
50 y 59 afos con al menos 2 de 3: ACV como causa de muerte, hipertension arterial de
larga data y creatinina pre ablacion >1.5mg/dl.

-Tiempo de isquemia fria: Intervalo transcurrido, en horas, entre la perfusion del 6rgano,
con la solucion de la preservacion y el desclampeo arterial en el receptor.

-Sobrevida del injerto: porcentaje de pacientes que tienen funcionando su rifion al afio del
trasplante. Se calcul¢ el filtrado glomerular mediante la formula CKD-EPI (Chronic Kidney
Disease Epidemiology Collaboration)

-Funcidn renal retrasada: la necesidad de dialisis dentro de los primeros siete dias después
del trasplante (8).

-Cross Match: Esta prueba sirve para detectar anticuerpos anti-HLA preformados, en
contra de las células del donante, presentes en el suero del potencial receptor, con la
finalidad de evitar un rechazo hiperagudo o pérdida temprana del injerto. El resultado de
una prueba cruzada positiva contraindica la realizacion del trasplante.

-PRA (Panel Reactive Antybodies): Test que se utiliza en los receptores para evaluar la
presencia de anticuerpos anti-HLA preformados. Sirve para conocer el grado de
aloinmunizacién humoral y se expresa como porcentaje de reactividad (%PRA), siendo el
maximo 100%.

-Miss Match: el nimero de HLA hallado en las células del 6rgano del donante que no
comparte con el receptor. A mayor disparidad de los antigenos menor probabilidad de
realizar un trasplante con éxito.

Analisis estadistico:

El analisis estadistico de los datos se realizara con el programa IBM SPSS Statics version
21 Editor. Los datos se expresaran como porcentajes, o como media + desvio estandar
segun corresponda. La significancia de las diferencias correspondientes a las variables
cuantitativas se estimara mediante la prueba de la t de Student o pruebas no paramétricas
segun corresponda. Las diferencias correspondientes a las variables cualitativas se
estimaran mediante la prueba de Chi cuadrado o la prueba de significancia exacta de Fisher
cuando la primera no resultase aplicable. Se considerara diferencia estadisticamente
significativa cuando el valor de “p” era inferior a 0,05.
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RESULTADOS
Descripcion poblacion general:

Durante el periodo estudiado, se realizaron 50 trasplantes. Del total un 62% eran mujeres y
la edad media fue de 45.4 (+ 13) afios.

Dentro de las causas de insuficiencia renal cronica terminal (IRCT), la principal fue No
Filiada o Desconocida (30%), seguida de Nefroangioesclerosis (14%), Glomerulonefritis de
causa secundaria -Nefropatia Lupica— (12%), Nefropatia Crénica del Injerto (10%) y
diabéticos (8%).

Causas de IRCT

M Nefroangioesclerosis
M Lupus
Desconocida
M Nefropatia cronca del Injerto
I Diabética

El tiempo medio en hemodialisis fue de 5.4 (+ 2.9) afios y el tiempo en lista de espera fue
de 3 (£ 2) anos.

Se analiz6 la presencia de las siguientes comorbilidades: VHC (2%), diabetes (14%), HTA
70%, ACV (6%), ECV (4%) y EVP (6%). Un 76% de los pacientes presentaron alguna
comorbilidad, de los cuales el 14% presentd 3 o més comorbilidades (56%, 1 comorbilidad
y 6%, 2 comorbilidades).

La edad media de los pacientes diabéticos fue de 55 (+ 8) afios y la de los pacientes con
EVP de 63 (£2) afos en comparacion con la edad media de todos los pacientes
trasplantados (p 0.047 y 0.02 respectivamente)

Al evaluar factores asociados a mayor riesgo de sensibilizacion, el 14% habia presentado
un trasplante previo, un 40% habia estado embarazada y el 36% habia recibido transfusién
de hemoderivados. El porcentaje de pacientes que habia estado internado por otra causa en
el ultimo afio previo al trasplante fue del 10%.

Se realizé una evaluacidén socioecondémica al momento del ingreso a lista de espera en el
58% de los pacientes, de los cuales el 27% no tenian una situacion favorable (vivienda no
apta, sin acompafiamiento, bajo nivel de instruccion).

La mitad de los pacientes (52%) residian fuera de Rosario, dentro de la Provincia de Santa
Fe.
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El 86% recibié un rifion de donante cadavérico y el restante de donante vivo, 10% de
donante relacionado y 4% no relacionado. El 14% de los donantes presentaron criterios
expandidos.

Tipo de donante

/ Donante vivo

no relacionado

Donante Donante vivo
cadavérico relacionadoe 4%
86% 10%

\

[ |
M Donante cadavérico

Donante vive neacianirdmdo
| |

La principal causa de muerte del donante fue el traumatismo encéfalo-craneano (52%),
seguida por el ACV hemorragico (37.2%), anoxia cerebral (6.9%) y ACV isquémico
(4.6%).

El 96% de los casos presento serologia + para CMV en donante y receptor.

El 12% de los receptores se encontraban sensibilizados (PRA > 0%).

El tiempo de isquemia fria fue de 14 (+ 8) horas.

Con respecto a la internacion, el tiempo medio total fue de 10.6 (£5) dias y en Unidad de
Terapia Intensiva de 2.3 (+ 0.9) dias. El 78% de los pacientes presentd funcion renal
retrasada, requiriendo una media de 4 (+ 4) sesiones de hemodialisis hasta la recuperacion
de la funcion renal. Durante el postoperatorio inmediato el 14% presentd rechazo agudo del
injerto y el 40% (20 casos) alguna complicacion médica y/o quirdrgica: hematoma o
sangrado mayor en 8 casos, rechazo agudo del injerto 4, infeccion urinaria en 3 casos, 2
casos de trombosis de la vena renal, arritmia en 1 caso, recidiva de glomerulonefritis en 1
caso y complicacion quirurgica en 1.

El nimero de medicamentos indicados al alta fue de 10.7 (£3).

La supervivencia del injerto renal al afo fue del 88% en los pacientes con injerto de
donantes cadavéricos y del 100% en los donantes vivos. La sobrevida de los pacientes fue
del 94% en el primer afio.
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Caracteristicas de los pacientes
Todos Pacientes que no reingresan| Pacientes que reingresan Valor P

Varables del receptor n=50 n=30 n=20
Sexo 0.105

Femenino £2% (31) 53%(16) F5%(15)

hasculing 38% (19) 47%(14) 25%(5)
Edad 45.4 48.5 0.7 0,049
Causa de IRCT: 0.256

Mefroangioesclerosis 14% (7) 20% (B) 5% (1)

Digbetes 3% (40 £.7% (2] 10%(2)

LES 12% (6] 3.3% (1) 25% (9] 0.032

Glomerulonefritis 8% (4) 10% (3) 2% (1)

Paliquistosis Renal 2% (1) 3.3% (1) 0% (0}

Mefropatia delinjerto 10% (5] 6. 7% (2] 15% (3]

Otras 16% (8] 16, 7% (5] 15%(3)

Desconocida 30% (15) 33.3% (10) 25%(5)
Tiempo en hemodialisis (afios) 5.4 5 5.9 0,27
Tiernpo enlista de espers (afios) 3 2.4 3.8 0,032
Antecedentes:

WHC 2% (1) 0% () 5% (1) 0.400

Diabetes 14% (7) 13.3% (4) 15% (3) 1.000

Hipertension arterial 0% (35) £3.3% (19) 0% (16) 0,345

Enf.Cardiovascular 2% (2) 0% (0] 10%(2) 0.155

Enf. vascular periférica 5% (3) 6. 7% (2) 5% (1) 1.000

A0 5% (3 3.3% (1) 10%(2) 0.556
N° comorbilidades 0.361

ninguna 4% (12) 26.7% (8) 20%(4)

1 56% (28) 60% (18) 50% (10)

2 5% (3] 6. 7% (2] 5% (1]

3omas 14% (7) 4% (2) 10%(5)
Gestas 40% (20) 40% (12) 40% (8) 1.000
Transfusidn previa 36% (18] 36. 7% (11) 35% (7 1.000
Distancia a centrode Tx S52% (261 46, 7% (14) 60%(12) 0.399
Internacion en afio previo 10% (5] 6. 7% (2 15% (3] 0.636
T previo 14% (7) 10% (3] 20% (4 0,416
Variables del donante
Edad 40.5 39.6 41.9 0.562
Doharte vivo 14% (7) 13.3% (4) 15%1(3) 1.000
Donante cadaverico 26% (430 86, 7% (26) 25% (17) 1.000
Criterios expandidos 14% (71 16, 7% (9] 10% (2] 0,901
Causa de muerte: 0.736
TEC 51,2% (22) 43.3% (13) 45% (9]
ATV isguérmico 46% (2] 6. 7% (2] 0% (0
A hermorragico 37.2% (18] 33.3% (10} 30% (8]
Anoxia £.9% (3) 3.3% (1) 10% (2)
Cr pre-ahlacidn 1.4 1.5 1.3 0,628
OV IOAR 1.000

i+ 96% (48) 93.3% (28) 100% (20

+- 2% (1) 3.3% (1) 0% (0]

- 2% (1) 3.3% (1) 0% (0]

-+ 0% (0} 0% (0} 0% (0}
P.R.& 0% 12% () 13% (4) 10% (2 1.000
Variables de la intemacion
Tiempno de isgueria fria 13.8 13.7 13.9 0,937
Funcitn renal refrasada T2% (39 75.9% (22) 85% (17 0,496
N*° de sesiones de hemaodialisis 4 3.6 49 0.301
Rechazo aguda 14% (7] 6, 7% (2] 25% (5 0,100
Cormplicacion 40% (200 26, 7% (8] 60%(12) 0,033
Dias de internacidn en UTI 2.3 2.1 2.6 0,134
Dias totales deinternacian 10.6 9.8 11.8 0,224
Rifion funcionante al e;lta 94% (47) 93,3% (28) 95% (19 1.000
Creatinina al alta 5 5.2 46 0.357
M demedicamentos al alta 10.7 10.1 11.7 0Afdold} Julia 12
Altaenfinde semana 3 (6] 3.3% (1) 10% (2] 0,559
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Pacientes con reingreso temprano:

De los 50 pacientes trasplantados, 20 (40%) requirieron rehospitalizacion dentro de los
primeros 30 dias tras el alta.

% Rehospitalizacién temprana

S|
40% NO

La media de tiempo de reinternacioén fue de 11 dias (£11) y el 15% requiri6 internacion en
Unidad de Cuidados Criticos.

Las principales causas fueron médicas en el 60% de los casos, quirtrgicas en el 20% y
mixtas (médicas y quirargicas) en el 20% restante.

Dentro de las causas médicas el principal motivo de reingreso fue por causa infecciosa
(66.7%) destacando dentro de este subgrupo la urosepsis y la infeccion urinaria en el 66.7%
de los casos. La infeccion de la herida quirtrgica se presentd en el 25% y la bacteriemia sin
foco en el 8%. El rechazo agudo del injerto se present6 en el 25% de los casos. Un caso
(8.3%) reingreso por causa cardiovascular (arritmia).
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CAUSAS MEDICAS DE REINGRESO

\

Urosepsi

Herida Quird

 Bacteriemis sin

ascula /

[ | Ca(r:ﬂlrg\!'ggﬁu AP B Rechazo Agudo Urosepsis M Herida Quirirgica ™ Bacteriemia sin foco

En el grupo de pacientes que reingresaron por infeccion urinaria/urosepsis (7 casos) el
germen aislado fue: Klebsiella Pneumoniae Blee en 4 casos, Escherichia Coli en 2 casos 'y
Enterococcus Faecalis en 1 caso.

La tasa de complicaciones quirdrgicas en el primer mes fue del 16% (8casos). Dentro de los
pacientes que presentaron una causa quirdrgica de rehospitalizacion el 100% correspondid
a fistulas urinarias. Entre las causas mixtas de reingreso (4 casos), 2 casos se presentaron
con fistula urinaria e infeccion urinaria asociada, 1 caso con hematoma sobreinfectado y
otro presentd un rechazo agudo asociado a absceso perirrenal.

En este grupo de pacientes el 85% habia presentado funcion renal retrasada, requiriendo
una media de 6 sesiones de hemodidlisis hasta la recuperacion de la funcion renal.

En la reinternacion el 60% deteriord la funcion renal, siendo necesario realizar sesiones de
hemodialisis en el 10% (2 casos). Ningln paciente perdi6 el injerto en la reinternacion.
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Factores asociados a la rehospitalizacion:

Como podemos observar en la tabla, la media de edad en el grupo que reingreso fue
significativamente menor que en el que no reingreso: 40.7 £ 12 afios, versus 48,5 + 14 aflos
(p 0.049). Dentro de las causas de insuficiencia renal cronica terminal los pacientes con
glomerulonefritis secundaria a lupus eritematoso sistémico (LES) presentaron mayor tasa
de reingresos al comparar con otras causas (p 0.032).

Causas de IRCT y Reingreso temprano

HTA B 17
DBET 2 2 4

LES 1 5 6

Mefropatia crénica del
injerto

Glomerulonefritis 3 143

Desconocida 10 5 15

No reingresaron Reingreso temprano Columnl

Otros factores asociados a reinternacion temprana fueron un mayor tiempo en lista de
espera: 3.8+2,4 afios vs 2.4 &+ 2 afios (p 0.032) y presentar complicaciones quirurgicas y/o
médicas durante la primera internacién (p 0.038).

No se encontrdo asociacion estadisticamente significativa entre tipo y nUmero de
comorbilidades o estado socioeconémico y mayor frecuencia de reingreso. Tampoco entre
factores relacionados con el donante como edad, causa de muerte, creatinina pre ablacion
entre otras y otras variables de la internacion. Los afos en hemodidlisis fueron similares en
ambos grupos, 5 afios en el grupo que no requirid internacion y 5.9 anos en el que si lo hizo
(p 0.279).

Observamos una tendencia no significativa a mayor reingreso en el grupo de pacientes que
presentd rechazo agudo (25% vs 6.7%, p 0.1).
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Factores relacionados con sobrevida del injerto y del paciente al aiio

El 25% de los pacientes que reingresaron perdieron el injerto al afio vs el 10% en el grupo
que no reingreso (p 0.24).

REINGRESO TEMPRANO Y SOBREVIDA DEL INJERTO AL ANO

100%

80%

60%

40%

20%

0%

No reingreso temprano Reingreso
[ Injerto funcionante [ Pérdida de injerto
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La mortalidad fue del 15% al afio los que reingresaron y del 0% en los que no lo hicieron (p
0.058). Las causas de muerte fueron en 2 casos por shock séptico en contexto de
complicacion quirtrgica 'y 1 caso ACV hemorragico.

sﬂ =
85%
E'D —
M Sobrevida al afio
4“ =
20 A
0 = T 1
No reingreso Reingreso temprano

La pérdida del injerto al afio se asocid estadisticamente con la ECV (p 0.023), el rechazo
agudo (p 0.009) y la presentacion de complicaciones (quirirgicas y/o médicas) en el
post-trasplante inmediato (p 0.047).

VARIABLES INJERTO NO
ASOCIADAS FUNCIONANT
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ECV 100% (2) 0.02
3
RECHAZO AGUDO  57% (4) 0.00
9
COMPLICACIONE  30% (6) 0.04
s 7

Si bien nuestra poblacion diabética fue escasa (7 pacientes), el 42% de los mismos
presentaron pérdida del injerto al afio frente a los que no eran diabéticos 11.6% (p 0.07).
Dentro de los pacientes que residian en Rosario el 8% perdi6 el injerto. En el grupo que
vivia fuera de la ciudad, esto se presentd en el 23% (p 0.25).

Factores estadisticamente asociados a sobrevida del paciente al afio: ECV (p 0.002),
diabetes (p 0.048), presencia de 3 o mas comorbilidades (p 0.012), rechazo agudo (p 0.048)
y tiempo en lista de espera mayor a 3,5 afios (p 0.023).

Todos los pacientes con enfermedad cardiovascular fallecieron durante el primer afio
post-trasplante.

VARIABLES ASOCIADAS MORTALIDAD —

ECV 100% (2) 0.002
DBT 28.6% (2) 0.048
>3 COMORBILIDADES 28.6% (2) 0.012
RECHAZO AGUDO 28.6% (2) 0.048
TIEMPO EN LISTA DE 20% (3) 0.023

ESPERA >3.5ANOS

Con respecto al antecedente de diabetes, la sobrevida del paciente al afio fue del 97.7% en
la poblacion no diabética y del 71% en la que presentaba este antecedente (p0.048).
No se encontraron asociaciones estadisticamente significativas entre las caracteristicas del
injerto (tipo de donante, edad, presencia de criterios expandidos, valor de creatinina
preablacion, causa de muerte, tiempo de isquemia fria) y la sobrevida de éste y del paciente
al afio. El estado socioecondmico desfavorable tampoco se asocid a peor evolucion.
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DISCUSION

En este estudio sobre 50 pacientes trasplantados, la rehospitalizacion temprana fue un
evento muy frecuente, dado que el 40% de pacientes reingresaron durante los primeros 30
dias tras el alta inicial. Estos resultados son ligeramente superiores a los observados en
otros estudios publicados, donde el reingreso temprano fue cercano al 30% (5, 6, 9).

La mayoria de las re internaciones fueron de causa médica. Dentro de éstas la mas
importante y en orden de frecuencia fue la Infecciosa, principalmente secundarias a
infeccion urinaria y urosepsis. El principal germen aislado fue Klebsiella Pneumoniae Blee,
microorganismo intrahospitalario y multiresistente. Este aislamiento deberia ser
considerado en el momento de iniciar antibioticoterapia empirica en pacientes que
reingresan a nuestra institucion con sospecha de infeccion urinaria o foco infeccioso no
establecido. En trabajos realizados en otros centros los gérmenes causales de infeccion
urinaria mas frecuentes son la Eschericchia Coli y el Enteroccoccus spp (10, 11). En
general pero particularmente en este grupo de pacientes inmunosuprimidos, es fundamental
conocer los patrones microbioldgicos de cada institucion para iniciar precozmente un
tratamiento antibidtico efectivo.

En segundo lugar un 25% de pacientes reingresaron por presentar rechazo agudo del
injerto. La incidencia en nuestro grupo de pacientes durante los primeros 30 dias del
trasplante fue del 16%, similar a los obtenidos en otros centros. Numerosos estudios
demuestran el impacto negativo de este evento sobre la sobrevida del injerto al afio (12, 13,
14).

La incidencia de complicaciones quirdrgicas tempranas oscila segun las series entre el 5y
el 15%, dependiendo en gran medida de los tipos de complicaciones quirtrgicas recogidas
en los estudios (15). Abad et al, demostraron en su estudio una reduccidén importante en la
supervivencia del injerto (16). El grupo de pacientes con algin tipo de complicacion
quirargica tuvo una supervivencia del injerto significativamente menor (el 86% a los 3 afios
y el 78% a los 5 afios) que el grupo que no tuvo ninguna (92% y 88%, respectivamente).
Ademas este grupo destaca que la intervencion quirdrgica precoz es una variable
independiente que influye directamente en la sobrevida del injerto. En nuestro trabajo la
incidencia fue similar, no encontrando asociaciones con reduccion en la sobrevida del
injerto al afio. Esto podria deberse al menor tamafio de la muestra y/o al tiempo de
seguimiento.

Factores asociados a reingreso

Factores de riesgo descriptos en trabajos previos asociados a reingreso incluyen: edad
mayor, raza negra, bajo nivel educativo, comorbilidades (hipertension, obesidad, diabetes,
enfermedad cardiaca, trasplante previo), factores en relacion al donante (edad, funciéon
renal, tiempo de isquemia fria, donante cadavérico), en relacion al trasplante
(compatibilidad HLA, tiempo en lista de espera, funcion renal retrasada) y en relacion a
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eventos durante la hospitalizacién (complicacion quirrgica, hipertension arterial) (5, 6, 9).
En nuestro estudio, en el analisis de éstas variables encontramos que la edad menor, el
tiempo en lista de espera mayor a 3.5 afios y complicaciones en la primer internacion se
asociaron en forma estadisticamente significativa a reingreso hospitalario temprano.
Contrariamente a otros trabajos donde a mayor edad existe mayor riesgo de reinternacion,
encontramos que los pacientes mds jovenes presentaron mas reingresos tempranos. Esto
podria relacionarse con las diferentes causas de IRCT ya que el LES prevalece en la
poblacion joven y en nuestro estudio fue una de las principales etiologias asociada a re
hospitalizacion.

El tiempo en lista de espera mayor a 3.5 afios fue otro factor no solo asociado a
rehospitalizacién temprana sino también a sobrevida del paciente al afio. Llamativamente
no encontramos asociacion con el tiempo en hemodialisis y reingreso o sobrevida al afo,
siendo similares en ambos grupos.

Si bien no se encontrd una asociacion estadisticamente significativa entre rechazo agudo y
reingreso hospitalario temprano, se puede observar cierta tendencia.

En general, aunque sin significacion estadistica se observa una clara tendencia a peor
evolucidn en pacientes con reingreso temprano. La pérdida del injerto al afio fue 25% en el
grupo de pacientes que reingresaron vs 10% en los que no reingresaron y también se
encontr6 tendencia a mejor sobrevida en el grupo de pacientes que no reingresaron (100%
vs 85%).

Ninguna de las caracteristicas del injerto implantado incidié en el reingreso, la sobrevida
del injerto o del paciente. Aspecto que consideramos favorable y que se relaciona con la
seleccion que realiza el equipo de trasplante a la hora de aceptar o no un injerto.

Factores asociados a mala evolucion del injerto y del paciente al afio

Actualmente, en la mayoria de los estudios publicados las tasas de supervivencia del injerto
al afo son > al 90% y las de supervivencia del paciente del 95% (3, 14, 18). En nuestra
serie los resultados fueron similares (88% y 94% respectivamente).

Existen factores de riesgo documentados que inciden negativamente en la sobrevida tanto
del injerto como del paciente a corto y largo plazo (14).

En nuestro estudio entre los factores asociados a disminucion en sobrevida se destacan
factores relacionados con el paciente (ECV, DBT, comorbilidades, tiempo en lista de
espera) y relacionados con la evolucion temprana (complicaciones de la hospitalizacion,
rechazo agudo).

Enfermedad cardiovascular. El riesgo relativo de muerte por un evento cardiovascular se
incrementa aproximadamente 10 veces en los pacientes trasplantados renales cuando se
compara con sujetos de similar edad y sexo pero sin insuficiencia renal cronica. Constituye
la primera causa de mortalidad especialmente a partir del primer afio y es la principal causa
de muerte con injerto funcionante a largo plazo (18, 19). Si bien las causas de muerte de
nuestros pacientes se relacionaron con complicaciones quirurgicas asociadas a infecciones,
creemos que el antecedente de cardiopatia incidid en la mala evoluciéon de estos pacientes.
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Estos resultados refuerzan la importancia de realizar adecuado examen cardiovascular en la
evaluacién pretransplante e iniciar tratamiento intensivo de los factores de riesgo
cardiovasculares modificables (tabaquismo, diabetes, dislipemia, obesidad, sedentarismo,
etc.).

Diabetes. Si bien no se encontrd asociacion estadistica entre diabetes y sobrevida del
injerto, se observd una clara tendencia. Si existi0 una asociacion estadisticamente
significativa con la sobrevida del paciente. Esta descripto que los pacientes con diabetes
tipo 2 presentan una mayor tasa de eventos cardiovasculares y complicaciones infecciosas
(20). El riesgo cardiovascular se encuentra asociado a la resistencia insulinica, niveles
elevados de triglicéridos, valores bajos de HDL-colesterol, un mayor IMC y anormalidades
en la coagulacion, fibrindlisis y disfuncidon endotelial. Sin embargo en muchos trabajos no
se observaron diferencias estadisticamente significativas en sobrevida del injerto y del
paciente al afio entre poblacion diabética y no diabética (20, 21, 22, 23). Lo que pareceria
incidir en la diferencia entre ambos grupos es la edad y los afos de evolucion de la
diabetes. En general estos pacientes ingresan a hemodialisis a edades mayores. En nuestro
trabajo se observo una mayor edad en pacientes diabéticos y con enfermedad vascular
periférica.

Comorbilidades: El porcentaje de comorbilidades presentes en pacientes trasplantados ha
ido en aumento, esto pude relacionarse con el incremento de pacientes en didlisis con
mayores comorbilidades y con la mayor inclusién de pacientes en lista de espera que antes
presentaban contraindicaciones. En la mayoria de los estudios publicados las
comorbilidades se analizan con indices lo cual permite realizar comparaciones. El indice de
comorbilidad de Charlson ha sido validado en poblacion general y en pacientes urémicos
como un herramienta util para predecir el riesgo de mortalidad (7), especialmente cuando se
compara con otros IC validados en enfermos renales como el indice de Khan, el de Davies
o el de van Manen (24). En nuestro trabajo no se aplicé ningun indice de comorbilidades si
bien el numero es alto y se relaciona con disminucion en la sobrevida del paciente al afio no
podemos efectuar comparaciones con otros estudios publicados.

Tiempo en lista de espera. En Argentina, actualmente existen 29,346 personas con
insuficiencia renal crénica terminal y 4530 se encuentran en lista de espera. Durante el afio
2016, se trasplantaron el 18% (1128) de los pacientes inscriptos (17).

El tiempo en lista de espera ha sido documentado como un importante factor asociado a la
mortalidad. Esta asociacion no es sorprendente ya que permanecer en lista de espera
implica continuar con tratamiento sustitutivo dialitico en la gran mayoria de los casos.
Muchos estudios han demostrado una relacion entre el aumento de la mortalidad y el
tiempo en didlisis (33, 36, 37, 38). En un estudio retrospectivo realizado en EEUU con mas
de 100,000 pacientes que analizaba factores de riesgo asociados a los centros de trasplante,
se establecid que el tiempo en lista de espera fue el principal factor que incidi6 en la
mortalidad (24).

Los aumentos de la supervivencia ampliamente demostrados sumados con la mejoria en la
calidad de vida de las personas y menores costos en salud publica en comparacién con
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dialisis refuerzan el concepto de que el rapido acceso a un trasplante renal es critico.
Complicaciones inmediatas. En nuestro trabajo la principal complicaciéon en el
postoperatorio inmediato fue el sangrado mayor, seguida en 2° lugar por el rechazo agudo
del injerto.

Las complicaciones hemorragicas son una complicacién frecuente en el postoperatorio
inmediato. Las alteraciones de la coagulacion preexistentes en los pacientes con
insuficiencia renal cronica terminal no revierten inmediatamente tras el trasplante. Estos
pacientes presentan un mayor riesgo de sangrado debido a deficiencias en factores de
coagulacion, trastornos vasculares, altos niveles de urea y uso de drogas como heparina y
antiagregantes plaquetarios (40). Normalmente los sangrados proceden de pequeiios vasos
del hilio renal no identificados en cirugia por vasoespasmo o del sitio donde se realizaron
biopsias. En nuestro trabajo la incidencia de hematomas fue del 16%, pero en ningln caso
se requirio reintervencion quirurgica.

Por otro lado, el incremento en los factores VII y XIII y fibrindgeno aumentan el riesgo de
trombosis. En nuestra serie, dos casos (4%) se presentaron con trombosis de la vena renal,
en ambos se realizo transplantectomia. La incidencia es similar a lo publicado, 4-6%. Su
aparicion ensombrece la supervivencia del injerto y en la mayor parte de los casos finaliza
en trasplantectomia (16).

Rechazo agudo de injerto. La incidencia de rechazo agudo a disminuido en las ultimas
décadas con la introducciéon de nuevas drogas inmunosupresoras. Sin embargo continia
siendo un factor determinante en la sobrevida del injerto a largo plazo. Opelz et al en un
estudio multicéntrico revisaron retrospectivamente los datos de 28867 trasplantes renales de
donante cadavérico y concluyen que el momento del primer rechazo agudo influye
significativamente en la sobrevida del injerto (25). A mayor intervalo entre el trasplante y
el rechazo, peor la sobrevida del injerto (P<0.001). Encontraron que en los primeros 90 dias
no hubo diferencia en efecto del tiempo del rechazo. En ese estudio, los episodios de
rechazo agudo durante los primeros 3 meses que presentan una mejoria de la funcion renal
posterior con creatinina sérica en valores normales se asociaron a buenos resultados a largo
plazo. Por las caracteristicas de nuestro estudio se valoraron solo los casos de rechazo
agudo en el primer mes post trasplante encontrando una asociacion significativa entre
rechazo agudo temprano y disminucion tanto en sobrevida del injerto y del paciente.
Ninguno de los pacientes que presentaron rechazo agudo normaliz6 valores de creatinina,
presentando al ano filtrado glomerular menor a 60 en todos los casos.

El estudio presenta varias limitaciones. El nimero de pacientes es una de ellas. Algunas
tendencias no significativas que encontramos podrian alcanzar significancia estadistica al
ampliar la muestra.

Otro aspecto a considerar, es que solo se recabd informacion durante el primer mes post
trasplante no evaluando otras complicaciones posteriores que pudieron incidir en la
sobrevida del injerto y del paciente al afio.

Por 1ultimo, no podemos realizar generalizaciones ya que el trabajo se realiz6 en un so6lo
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centro. No encontramos trabajos similares realizados en otros centros del pais. Un estudio
reciente realizado en Estados Unidos sugiere que existen variaciones considerables entre
cada centro de trasplante en cuanto a tasas de reingreso temprano representando diferencias
en cuanto a las caracteristicas de la poblacion atendida y la calidad en la atencion y
cuidados de salud tras el alta (5). Nuestro centro atiende pacientes sin cobertura social, con
escasos recursos econdmicos y en muchos casos con bajo nivel educativo lo cual puede
dificultar la compresion de pautas de alarma y la adherencia al tratamiento. En nuestro
equipo de trabajo contamos con psicologos y trabajadores sociales que realizan una
evaluacion socioecondmica previa inscripcion del paciente a lista de espera y luego al
momento del alta realizan el contacto con el Centro de Salud mas cercano para fortalecer
los cuidados posteriores. Los pacientes pueden comunicarse teleféonicamente con los
médicos de trasplante las 24hs del dia y son evaluados semanalmente durante el primer
mes.
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CONCLUSION

El reingreso hospitalario temprano es un evento frecuente tras el trasplante renal. Si bien no
alcanza significacion estadistica se observa una clara tendencia a peor evolucion en
pacientes con reingreso temprano.

La principal causa de reingreso fue la urosepsis por gérmenes intrahospitalarios lo cual
implica reforzar las medidas de bioseguridad en la internacion.

Entre los factores asociados a mala evolucion se destacan factores relacionados con el
paciente (edad, LES, ECV, DBT, comorbilidades, tiempo en lista de espera) y relacionados
con la evolucidon temprana (complicaciones de la hospitalizacion, rechazo agudo).

Resulta necesario elaborar trabajos prospectivos multicéntricos para identificar factores de
riesgo modificables que ayuden a reducir las altas tasas de readmision.

La complejidad de estos pacientes y el elevado numero de complicaciones hacen necesario
un manejo multidisciplinar y seguimiento estrecho a corto y largo plazo. Las politicas de
salud que ayuden a reducir el tiempo en lista de espera son esenciales.
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