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RESUMEN:

Objetivo: El objetivo del presente trabajo es reportar los resultados de la experiencia nacional en trasplante renal en nifios en Venezuela
durante 25 afios

Meétodos: Se incluyeron 268 pacientes portadores de Enfermedad Renal Cronica (ERC) de etiologia diversa, quienes recibieron 275
trasplantes renales durante el periodo 1982-2005 en los centros de trasplante renal pediatrico de Venezuela. Se analizaron los protocolos
de tratamiento utilizados en las distintas fases, el origen de los injertos, la frecuencia de rechazo, las causas de mortalidad y la sobrevida
actuarial de los pacientes y de los injertos.

Resultados: Promedio de edad de los pacientes, 11,1 £ 7,3 afnos. 70% de los injertos fueron de donante cadavérico y 30% de donante
vivo relacionado. Causas de mortalidad: infecciones graves 34%, alteraciones hemodinamicas y cardiovasculares 22%, complicaciones
metabolicas 17%, complicaciones hematoldgicas 12% y otras 8%. Causas de pérdida de injertos: rechazo cronico 60%, trombosis de
vasos renales 20%, reproduccion de la enfermedad original en el rifion trasplantado 13% y necrosis tubular aguda 7%. La sobrevida
actuarial de los pacientes fue de 98% a los 6 meses, 98% al afio, 90% a los 3 afos y 85% a los 5 anos. No hubo diferencia estadisticamente
significativa al comparar la sobrevida de pacientes receptores de rifion de cadaver con receptores de donante vivo (p > 0.05). La sobrevida
actuarial de los injertos fue 97% a los 6 meses, 90% al afio, 80% a los 3 afios y 70 % a los 5 afos.

Conclusion: Nuestros resultados confirman la validez de los programas de trasplante renal para la rehabilitacion del nifio portador de
ERC en nuestro medio, con porcentajes de sobrevida actuarial satisfactorios. Arch Venez Pueric Pediatr 2007; 70 (2): 53 - 58
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SUMMARY:

Objective: The objective of the present paper is to report the results of the national experience in pediatric renal transplantation in
Venezuela during the last 25 years.

Methods: 268 patients with end-stage renal disease whom received 275 renal transplants during the period 1982-2005 were included.
Treatment protocols, graft origins, rejection frequency, mortality causes and patient and graft survival were

analyzed.

Results: Mean age was 11.1 +/- 7.3 years. 70% of the grafted kidneys were obtained from cadaveric donors and 30% from alive related
donors. The mortality causes were: Severe infections 34%, hemodynamic and cardiovascular complications 22%, metabolic
complications 17%, hematological complications 12% and other causes 8%. The causesof graft lost were: chronic rejection 60%,
thrombosis of renal vessels 20%, reccurence of the primary renal disease in the graft 13%, and acute tubular necrosis 7%. The actuarial
survival of patients was: 98% at 6 months, 98% at 1 year, 90% at 3 years and 85% at 5 years. There was no significant difference between
patients with live donor's transplants and patients with cadaveric kidneys (p> 0.05). The actuarial survival of grafts (Ist transplants) was:
97% at 6 months, 90% at one year, 80% at 3 years and 70% at 5 years.

Conclusion: These results confirm the validity of kidney transplantation programs for the rehabilitation of the uremic child in Venezuela,
with satisfactory actuarial survival. Arch Venez Pueric Pediatr 2007; 70 (2): 53 - 58
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INTRODUCCION

El trasplante renal es la modalidad terapéutica mas aceptada
como tratamiento sustitutivo en nifios portadores de Enfermedad
Renal Crénica (ERC) en etapa terminal (ERCT) (1-6).

En paises desarrollados este tratamiento se ha realizado
de manera sistematica por mas de cuatro décadas con resul-
tados satisfactorios y con sobrevida actuarial de pacientes e
injertos similar a lo observado en pacientes adultos. Gracias
a los avances en las areas de la tecnologia y de la inmuno-
supresion, la sobrevida ha mejorado significativamente, y
aun mas durante las ultimas décadas (7-12).

Con el fin de analizar, evaluar y perfeccionar el manejo
del paciente pediatrico con trasplante renal, se llevan a cabo
en Europa y América, una serie de estudios colaborativos
que permiten recabar informaciéon de un nimero importante
de pacientes. Por ejemplo, en 1987 se cred el Estudio
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Cooperativo Norteamericano deTrasplante Renal Pediatrico
(North American Pediatric Renal Transplant Cooperative
Study -NAPRTCS-), el cual recopila actualmente informa-
cion proveniente de mas de 100 centros, fundamentalmente
de Canada, Estados Unidos, México y Costa Rica, y cuyos
ultimos reportes anuales incluyen el seguimiento de un
numero muy importante de trasplantes pediatricos. Este re-
gistro constituye una informacion valiosa y til, ya que
muestra los resultados de los programas en diversas varia-
bles, permitiendo determinar la morbimortalidad e identi-
ficar factores que inciden en la sobrevida del injerto y de los
pacientes; todo ello ha contribuido notablemente al desarro-
llo y mejoramiento de los programas de trasplante renal en
muchos paises (13-19). En el ambito geografico nuestro,
recientemente la Asociacion Latinoamericana de Nefrologia
Pediatrica (ALANEPE) ha iniciado un registro de este tipo
de pacientes en la region y su ultimo reporte muestra resul-
tados satisfactorios, similares a los de otras regiones del
mundo (20).

En edades pediatricas se ha demostrado que el trasplante
renal ofrece una serie de ventajas sobre las otras formas de
tratamiento substitutivo, particularmente los procedimientos
dialiticos, siendo uno de los parametros mas importantes el
relacionado con el crecimiento y desarrollo corporal del
nifio. Es asi como, estd demostrado, que el paciente pediatri-
co trasplantado renal tiene una mejor ganancia de talla y
peso comparado con lo observado en otras modalidades de
tratamiento sustitutivo, tales como la Hemodialisis (HD) y la
Dialisis Peritoneal Ambulatoria (DPA). Esto, ademas de
mejorar sustancialmente la calidad de vida del paciente, hace
posible la incorporacién del nifio a la vida rutinaria con
menor componente psicoldgico negativo y permite una reha-
bilitacion integral del nifio con ERC (5,21-24)

Fundamentalmente por estas razones se prefiere incluir
precozmente al nifio portador de Enfermedad Renal Cronica
Terminal en programas de trasplante renal y, para dar apoyo
a ello, en varios paises, incluyendo Venezuela, se han
establecido pautas que dan prioridad en cuando a donacion
de organos para trasplante renal a los pacientes pediatricos
que ameriten el procedimiento. (25-27)

Reportes sobre evaluacion de programas de trasplante
renal en nifios, con resultados a largo plazo en paises en
“vias de desarrollo” son relativamente escasos (28-30). Por
ello es pertinente informar los resultados obtenidos en pai-
ses como el nuestro, con la finalidad de evaluar los resulta-
dos e implementar medidas conducentes a mejorar cada vez
mas los programas.

En comunicaciones previas hemos informado sobre la
epidemiologia, clinica y otros aspectos de la ERC en nifios
en Venezuela, asi como los resultados preliminares de los
programas de trasplante renal en Venezuela durante los
primeros siete afios. (31-34). Con el presente trabajo repor-
tamos los resultados de la experiencia nacional en trasplante
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renal en niflos durante 25 afios en Venezuela, conjugando
toda la casuistica pediatrica nacional y realizando la evalu-
acion de los programas de los hospitales que llevan a cabo
este tipo de actividad en nuestro pais, a saber: Hospital de
Nifios “JM de los Rios” —HIMR- (Caracas), Hospital de
Niflos “Jorge Lizarraga” de Valencia —HNV-(Ciudad
Hospitalaria de Valencia), Hospital Militar “Carlos Arvelo”-
HMCA- (Caracas) y Hospital Universitario - HUM -
(Maracaibo).

METODOS

Se incluyeron en el presente estudio, un total de 268
pacientes portadores de ERC de etiologia diversa, quienes
recibieron 275 trasplantes renales en los servicios de
Nefrologia y Trasplante Renal Pediatrico de los centros hos-
pitalarios mencionados anteriormente: HIMR 183, HNV 61,
HMCA 21, HUM 10 durante el periodo 1982-2006.

Los pacientes fueron sometidos a trasplante renal de
acuerdo al protocolo convencional, el cual ha sido modifica-
do a lo largo de los aflos de acuerdo a los avances tecnologi-
cos y examenes paraclinicos introducidos progresivamente
en la practica clinica diaria, tales como evaluacidén
inmunolodgica, estudios de infectologia e imagenologia. (25,
35,36).

En la primera fase de los programas, la inmunosupresion
consistio en la administracion de terapia doble con
Prednisona y Azatioprina (1982-88); a partir de 1988 se adi-
cion¢ al tratamiento la Cyclosporina A (convirtiéndose asi en
terapia triple durante 1988-1996). En la ultima década, con
la aparicion del importante arsenal terapéutico disponible en
la actualidad en esta materia, se ha adicionado el uso de
anticuerpos monoclonales como inductores de la inmuno-
supresion, y otros agentes tales como los micofenolatos, blo-
queantes Tor y otros agentes inhibidores de la calcineurina;
ello ha permitido una reduccién importante de las dosis de
corticosteroides usadas en la primera y segunda fase de los
programas. En la actualidad el tratamiento es individualiza-
do. (7, 10, 11, 14, 17, 36-41).

En relacion al origen de los injertos, 84 rifiones (30%)
fueron obtenidos de donante vivo relacionado (padres, her-
manos), y 191 rifiones (70%) de donantes cadavéricos.

RESULTADOS

El rango de edad de los pacientes fue de 3.8 a 20 afios,
con X: 11.1 + 7.3; distribuidos de la siguiente manera por
grupos etarios: menores de 5 afios: 8 casos (2 %), de 5 a 10
aflos: 56 casos (21%), de 10 a 15 afios 134 casos (50 %) y
mayores de 15 aflos 77 casos (28%). De este universo corres-
pondieron al sexo femenino 140 pacientes (52%) y 135
(48%) al masculino.

La etiologia de la enfermedad renal en los 268 pacientes
se describe en el Cuadro 1.
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Cuadro 1. Etiologia de la enfermedad renal
crénica

Etiologia de la ERC N° de casos %

Glomerulopatias 102 38
Uropatias 96 36
Hipoplasia/Displasia 30 11
Renal
Enf.
heredofamiliares 14 5
Enf sistémicas 8 3
(HUS, LES, etc.)
Nefritis
tubulointersticial 7 3
Enfermedades
L 6 2
metabdlicas
Causas _ 5 5
desconocidas
Total 268 100
100 BM—
a0
30
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60
[y
2 50
o
e
& 40
= 30
20
10
0
0 1
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Del universo de pacientes incluidos en el presente estudio,
260 recibieron un primer injerto, 12 fueron sometidos a un
segundo trasplante y 3 a un tercer transplante, para un total de
275 trasplantes renales en 25 afios. En relacion a episodios de
rechazo agudo la frecuencia fue 0.7 episodios/paciente.

Cuadro 2. Causas de mortalidad

Causa de o o

mortalidad N® de casos %
Ir.1fe’cc:|_ones 29 34
sistémicas
Comphcamones 24 29
cardiovasculares
Complp_amones . 14 17
metabolicas/Uremia
Compllc?c!ones 10 12
hematoldgicas
Enfermedades

) 3 4
malignas
Infecciones virales 2 2
Otras causas 2 2
Total 84 100
3 4 5
Anos

Figura 1: Trasplante renal en nifios en Venezuela 1982-2006
Sobrevida actuarial total de los pacientes
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Figura 2: Trasplante Renal en Nifios en Venezuela 1982-2006
Sobrevida Actuarial de los Injertos

La sobrevida actuarial de los pacientes e injertos calculada por
el método de Kaplan-Mier arrojo los siguientes resultados: sobre-
vida actuarial total pacientes con trasplante de donante vivo rela-
cionado + pacientes con trasplante de cadaver: 98% a los 6 meses,
98% al ano, 90% a los 3 afios y 85 % a los 5 afios. (figura 1).

Del total de 268 pacientes trasplantados en 25 afios, 84
han fallecido a lo largo del periodo de seguimiento. Las
causas de mortalidad se describen en el cuadro 2.

La sobrevida actuarial de los injertos fue la siguiente:
sobrevida actuarial total injertos (rifiones de donante vivo +
riflones de cadaver): 97 % a los 6 meses, 90% al afio, 80% a
los 3 anos y 70% a los 5 afios. (figura 2)

Las causas de pérdida de injertos fueron: rechazo créonico
60%, trombosis de vasos renales 20%, reproduccion de la
enfermedad original del paciente en el rifion trasplantado 13%
(glomeruloesclerosis segmentaria y focal, sindrome hemolitico
urémico y oxalosis), y necrosis tubular aguda irreversible 7%.

DISCUSION

La ERC en nifios constituye una patologia con una inciden-
cia en nuestro medio de aproximadamente 4-7 casos
nuevos/millon de habitantes/afo, similar a lo reportado en otras
latitudes (28, 32, 33, 42-51). La forma de presentacion de esta
condicion en nuestro medio esta relacionada fundamentalmente
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con manifestaciones tales como: retardo del crecimiento, ane-
mia e hipertension arterial y otras manifestaciones clasicamente
descritas en la literatura médica pediatrica (20, 42, 46-49).

En la actualidad se considera que el trasplante renal es la
mejor modalidad terapéutica para el manejo de la enfer-
medad renal cronica terminal en nifios, sobre todo por aspec-
tos relacionados con el desarrollo pondoestatural, madu-
racion sexual, desarrollo psico-social y escolaridad, y es por
ello que este tipo de procedimiento se ha incrementado en
nuestro medio, de forma similar a lo observado en todo el
mundo (5,8,13,17,19,21,23,24,50-53).

El hecho de que el mayor porcentaje de pacientes recibid
trasplante utilizando rifiones obtenidos de donantes cadavéri-
cos (70 %) y el resto de donante vivo relacionado, significa
una mejoria en cuanto a los programas de trasplante en
nifios, por cuanto en la primera fase de los mismos la ma-
yoria de los pacientes eran trasplantados con injertos de
donante vivo (32). Esto podria deberse a que, asi como esta
ocurriendo en otros paises, se les ha otorgado prioridad a los
nifios en la asignacion de Organos para trasplante prove-
nientes de donantes fallecidos (25,16,27).

Por otra parte, es pertinente resaltar que durante la Gltima
década se ha incrementado globalmente de manera sustancial
el numero de trasplantes realizados en nuestro medio, por lo
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acotado anteriormente, y por un mayor desarrollo de los pro-
gramas en si mismos, lo cual esta traducido en las siguientes
cifras: promedio de trasplantes en 25 afios, 11 Trasplantes/
aflo; 85 (35%) durante los primeros 12 afios y 157 (65%) en
los ultimos 13 afios (76 en el ultimo trienio) y aproximada-
mente 25 trasplantes/afio durante el periodo 2004-06.

El andlisis de la sobrevida actuarial de nuestros pacientes e
injertos muestra resultados satisfactorios. Los porcentajes de
sobrevida se encuentran s6lo muy ligeramente por debajo de los
reportados en paises desarrollados(3,13,14,19,54). Consideramos
que estas cifras son excelentes para un pais con las caracteristicas
del nuestro en cuanto a organizacion social, organizacion en
materia de salud, infraestructura hospitalaria y otros aspectos.

Las causas de mortalidad en 84 nifios estuvieron rela-
cionadas en la mayoria de los casos con procesos infecciosos
con coagulacion intravascular diseminada y otros trastornos
hematologicos, en concordancia con lo reportado en la lite-
ratura. La mayoria de estos procesos fueron ocasionados fun-
damentalmente por la inmunosupresion a la cual son habitual-
mente sometidos este tipo de pacientes. En los ultimos afios
hemos observado un discreto descenso de la incidencia de
procesos infecciosos graves en estos pacientes, posiblemente
debido a que en la primera fase de los programas, la terapia
esteroidea era suministrada, por necesidad, a elevadas dosis,
0 en asociacioén con otros medicamentos inmunosupresores
con efectos colaterales severos. Estas observaciones concuer-
dan con lo reportado en la literatura internacional (3,13-19).
Otras causas de mortalidad estuvieron relacionadas con
alteraciones cardiovasculares o metabolicas de diversa
indole, similar a lo observado en otras series (55-60).

Las causas de pérdida del injerto en nuestra casuistica
incluyeron en primer término rechazo cronico, documentado en
la mayoria de los casos por biopsia renal percutanea. Otras causas
de pérdida de injertos incluyeron trombosis de arterial renal, com-
plicacion poco frecuente pero observada en nuestra serie asi como
en otras, con mayor incidencia en niflos de corta edad (menores
de 5 afios) y con escaso desarrollo pondoestatural (4, 21,56-60).

La incidencia de episodios de rechazo agudo fue de 0.7
episodios/paciente. Estos pacientes recibieron tratamiento
convencional, fundamentalmente a base de corticosteroides
en pulsos (metilprednisolona IV), terapia convencional uti-
lizada universalmente (61-63). La reproduccion de enfer-
medad original en el rifidon trasplantado ocurrié en 14 casos;
las mas frecuentes fueron: glomeruloesclerosis focal y seg-
mentaria, sindrome hemolitico urémico y oxalosis, lo cual
concuerda con otros reportes internacionales (4, 9,29).

El presente trabajo constituye la revision de la casuistica
nacional global con un nuimero importante de pacientes
pediatricos trasplantados de rifion, durante 25 afios en
Venezuela. En el mismo se evalian los programas de
trasplante en niflos en nuestro medio; representa una de las
casuisticas internacionales mas importantes y una de las
pocas existentes en Latinoamérica. Los resultados son satis-

factorios y confirman la validez de los programas de
trasplante renal en nifios en nuestro medio.
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