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ciclosporis bests ol din 11, administrendo de formes compersataria vn anti-IL2R de origen moung
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CELLULAR MECHANIEMS OF CARONIC REJECTION.

Alain La Moine and Daniel Abcomawicr.
Nephmology depariment, Ememe hospital, Brossels, Belgium.

Chrowic allografi rejection (CR) remains the main canse of tameplent Joaa. it iz characterized
by interstitinl fibrose, intimal thickening of the vemel wall end ccliulsr nfittrate,

Itz pathogenesls i highly complex. Ridk factors to develop CR omm be separated into either
allnantigon-dependent or -independent fackms such a3 hypertenmion and hyperchalosterolemia.

The obeervetion that oeither sover combined immunodeficient mice nor animals In which
conthmulazry molecules are blocked develop cheomic allograft rejection demonstrate that T cells play &
cxitheal rale in the CR proosss.

Experimental models of CR revealed that T cell-dependent mechatisna of CR s auitiple.
Alloreactive T celln can be dinactly cytomoxic by the engagement af Fax molécule expreased a1 the gaft
cell wurface. They also seccete cytoldoes snch an IFN-y thet dimectly indoce myvintioml cell
proliferation and vessel occiusion. T cell dedved cytokines alse trigger the sctivation of, st leest, thiree
othar cell types of the imuomne system: 1) the B cefls that produce antibodies agalnst donor MEC
malecules, 2} the mamrophages fht depend on Thi type cyickioe production by T cells and which
Teleass severst noxions molecules such az MO, oxygen spemes and TNF-a sad are responsihle for
delayed type hypersenaitivity reactivity, 3) the eosinophils that depend on ThI type cytekine
productien by T cells and thet are mainly mvolved in dhrosing proces by the meleare of cationic

Thoae multiple matheanys of chronic allograft rejection ane non mutuelly exchislve, underdining
the necemity 1 Bnck all of them to prevent chrende allograft mjection,

Nuevos avances en trasplante [N E1{E BeS

NEW MOLECULAR TARGETS IN IMMUNOS UPPRESSION

Barry D. Kahan, PhD, MD Division of Organ Transplant, University of Texas-Houston, Houston, Texas, EEUU

The last two decades have witnessed the development of putative T cell inhibitors cyclosporine (CsA), anti-CD3 and anti-CD25
monoclonal antibodies (MAbs), tacrolimus (TRL), and sirolimus (SRL) each of which exerts a unique action to block signals
generated by histocompatibility antigens or by cytokine mediators critical to the T cell immune response. The combination of
CsA to inhibit cytokine synthesis, anti-IL-2R MAbs to block IL-2 reception, and SRL to inhibit signal transduction forms the
cytokine paradigm. Within the framework of the cytokine paradigm, the archetypal agents CsA and TRL are likely to be replaced
by new strategies based either upon an improved selectivity for the upstream kinase Zap70 or by specific peptide inhibitors for the
dephosphorylation sites on calcineurin (CaN) that bind nuclear factor of activated T cells. While the interaction of CsA with anti-
IL2R seems to be only additive, that between anti-IL-2R and SRL may be more than additive. The combination of these agents
proffers a CaN antagonist-free strategy for induction immunosuppression in renal transplant recipients at risk for delayed graft
function. However, potent synergism can be achieved with the SRL-CsA combination, which permits marked reduction in the
doses of each agent, reversal of refractory of acute renal allograft rejection and safe withdrawal of steroids early posttransplantation
with minimal risk of acute and/or chronic rejection. However, the target of SRL mammalian target of rapamycindis widely
represented in tissues, thus mediating non-immunologic toxicities. Other agents in development seek to interrupt cytokine
transduction in a fashion more specific for T cells such as inhibition of Janus kinase 3. Identification of targets selective for
alloimmune responses is likely to yield safer and more effective therapeutic strategies in the future.
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DE ROVD DIABETES IN S0LID ORGAN TRANSPLANTATION
Livio Luxi, Set Ryffuale Sciontic Instimbe, Milno, haly.
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traiment 1) e endorying dlsesses leading tn organ treswplest (n g cicthosis for Hyae, cyatic Biwoads for hng,
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the genatic pradieposition to peired sglin sstion md to fhe development of type 2 Sisheien meltim {e.p.
rat-dogren relatives of type 1 dakatic patients have » sk higher chitvts 36 beooma dinbatic that individosls
mmm-hwm-mmuhwmmh
type | disbelic patioriy by trest diabeten mellios. In thin case 2oiie e xpnly: 1) i dizbeies mellise
dimgnowed afiar paseraes transplant u relapse of type 1 Sabetes aialtise or 3 2 diffwent fam of didtates 7 2) &
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M EI{ER“8 Factores de riesgo cardiovascular asociados a inmunosupresion a largo plazo

HIPERTENSION ARTERIAL
Maria G. Crespo Leiro. Hospital Juan Canalejo, La Coruiia.

La hipertension arterial (HTA) es una complicacién importante en pacientes con trasplantes a largo plazo tanto por su incidencia,
por ser un factor de riesgo cardiovascular y por su contribucién a la disfuncién crénica del aloinjerto. La frecuencia es elevada,
aumenta con el tiempo post trasplante y varia segtin diferentes series y tipo de 6rgano trasplantado. En el trasplante cardiaco, segtin
el Registro de la Sociedad Internacional de Trasplante Cardiaco y Pulmonar, la prevalencia en el primer afio es del 66,9% y de un
71,4% los 4 anos. La etiopatogenia es multifactorial y no del todo conocida. Son factores asociados con HTA post-trasplante: la
presencia de HTA antes del trasplante, farmacos inmunosupresores (ciclosporina, tacrélimus y prednisona), obesidad y la dieta
excesiva en sodio. Lo habitual es que varios de estos factores estén presentes por lo que la contribucidn relativa de cada uno es
dificil de cuantificar. Los mecanismos implicados en el desarrollo de HTA tras el tratamiento inmunosupresor con
anticalcineurinicos son multiples, incluyendo vasoconstriccidn directa, estimulacién de hormonas vasoconstrictoras, disminucién
de la actividad de mecanismos vasodilatadores, aumento de la actividad del sistema nervioso simpético y disfuncién renal. El
tratamiento de la HTA post trasplante a veces es dificil y requiere con frecuencia la utilizacién de varios farmacos. Los mds
habitualmente empleados son los antagonistas del calcio, los inhibidores del enzima conversora de angiotensina y los bloqueantes
del receptor de angiotensina II.
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EL DONANTE VIVO A REVISION: PULMON
Antonio Roman

Desde que el trasplante pulmonar se ha convertido en un tratamiento de la insuficiencia respiratdria crénica las listas de pacientes
candidatos a esta infervencion han ido creciendo de forma exponencial. Esto ha hecho que se agudizara el ingenio para acortar estas
listas de espera y, consecuentemente, la elevada mortalidad de los pacientes en esta situacion. Asi, en la dltima década se rescato del
recuerdo con gran estruendo y menos €xito la cirugia de reduccion de volumen en el enfisema, se han descrito las técnicas de “split
lung” en donante cadaver que permiten un trasplante lobar bilateral con un solo pulmén y, por tdltimo, se ha puesto en practica el
trasplante lobar de donante vivo.

En este dltimo supuesto, la técnica quirurgica consiste en la donacién de un I6bulo pulmonar de un donante vivo adecuado en el
caso de pretender realizar un trasplante unilateral y, en la donacién de un lobulo pulmonar de dos donantes vivos adecuados en el
caso de un trasplante bilateral. Esta estrategia plantea, en primer lugar, que no se va ha cumplir el antiguo principio hipocrético
“primun non nocere’” ya que la lobectomia no persigue un beneficio para el individuo al que se le practica y tiene una mortalidad y
morbilidad definidas. En un estudio que involucré a mas de 2000 pacientes a los que se efectué lobectomia por cancer la mortalidad
fue del 2,9%. En el mismo estudio se observo que el riesgo de complicaciones mayores en el postoperatorio esta entre el 10 y el
20%, todo ello sin contar con los posibles efectos secundarios del procedimiento a largo plazo. Otros aspectos de dificil solucién
son la més que probable ausencia de total libertad del donante, especialmente si esta emparentado. En ocasiones puede ser muy
dificil determinar a quien se efectuan las donaciones de lobulos en el caso de mas de un familiar con expectativas de trasplante
pulmonar, hecho no excepcional en familias con varios hijos con fibrosis quistica. Por otra parte, aunque uno de cada cuatro
americanos consideraria ser donante de algiin organo en vida (N Eng J Med, 2000), parece dificil creer que la donacion altruista de
lobulos pulmonares en vida deje de ser anecddtica. Otras soluciones en las que existan intereses econémicos de por medio parecen
muy dificiles de aceptar. Atn aceptando todos estos hechos, también hay que considerar que el trasplante pulmonar es un
tratamiento paliativo.

En conclusion, el trasplante lobar de donante pulmonar vivo ha demostrado resultados similares que el trasplante pulmonar de
cadaver. Sin embargo, dadas las consideraciones anteriores este tipo de intervencion no parece generalizable en el proximo futuro.

Infecciones en trasplante (Grupo GESITRA) WalNiEISE o)

' Diagndetico precaz de ta infaccidn fiingics an ol receptor de trasplants

Immtwmmwymw
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vasculer o La respocsia omaoral an ] paciente: iresplanisdo es potxe ¥ la deteoritn de antiooerpos
no ¢ il en o disgndatico. La deleccidn de antiganos circulantes & dcidos mictsicos an spero 1 otros
Thuldens 1y depetnde del estado twnmieriy, Fl gabactomgingn ez g snligono de ln pened oclulesr de
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contannlonclsn gmblental o poesencls de espores colonizoes. La mayoria de cstudios realizados con
mntigencmin sc hem levado a cobo en pacienies onoo-hemainiogicon, inchaido trasplamts: de: médnle Gee.
La cxperiencia an trasplante de drgano ablido e limitads Un mtwlio setrocpactive, llevads & cabo en
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Actualizacion 1

TERAPIA GENICA EN EL TRASPLANTE.

1. Torras. Servicio de Neftologla. Hoapital do Belivitge. Barcelans.,

mmmhﬂuluﬁlmﬂmhrunMWd:wmuhnm
el desarnoblo de aproximaciones pricticas @ 1o terapin géeica nensts. Bn la Gitimg décade, o] mamens
de publicaciones sobre tengria génica en #0dos los campos de la mediving ha seguido m contiimo
incremento, imchrido &0 &l tresplands de drganoa sélidos,

Um de 1es barreras impartumtes do 1n terepia pénica en ol trasplents o5 dispoter de veoiooes qoe
a 1a vez tengam voa gran eflciencia ¥ que produzzan ¢l minimo dafio sobme 1 célule del mjerto. Los
voctones adencyvirales pucden ser eapecialmente fitiles gracies & m gran eficiencin de tratsduocion, Por
B mendr inmmmogenicided los sistermas no-vimles, como kos lipesomas, son aproximacionss
aliernativas g 18 fansfersncia génica i1 vive. 14 utilizacién de oélules como vector tiene 1n veninja de
" gue su manipulacidn poede hacerse in virn, Estos vectores pueden introducirss directemente &n «l
injerto, o por via mmguines o mmperiwocsl para alcanear of sisteme inenolSgioo. Especial lntenés
tione 1a parfimidn del drgang ex vivo dummie 18 hipoteemin ya que permite wtilizar dotis mwsivan del
vector con cacasa repercatltn siskimica

Se han publicadn diverscs csheding experimentales con resuliadng alentadores cn la prevencitn
_de In isquemip-reperfisitn, 1o modulaciin del injerto para protegeclo de In agresidn inmmone ded
: hmdaped © pamw inchatle tolerancin » Wrge plezo, & inclose pum tatar o rechaso créeice. Mencida
- ypecial ticnen las aplicacinne de ks terapla pénica en ol xenotmsplante con . prodncoidn de animales
transgémicos cuyos Organos son resivimées al rechazo hipermgodo. En I actoalided todavis oo
disponemnos de ningfin tipo de terapie pnica aplicable a In cimios lomana del trasplante.,

Actualizacion 1

APROXIMACION REALISTA AL XENOTRASPLANTE

RAFAEL MANEZ. Complejo Hospitelario Juan Canalejo o Inatituto de Clenclas de 1a Sehod Universided
de A Confia, A Comila

Emhuﬁliuﬁﬁndauuﬂm&mmmhspmﬂmsmﬂmdﬂmpmmhmmu,d
fracass de lon zemoinjertos frasplantados en primates no hymeancs se produce fundementalments como
consecuenci de mn rechazo vascular agudo. Fl mediador fundamental de ez tipo de rechazo son ks
xenoanticuerpos. Batos xenparticuerpos pueden ser de dos tipoe. Uncs reconccen ¢l antigeno x(al, af
igual qus o anticuerpos naturales responsablea del rechezo hiperagndo, ¥ predowinem en log rechazos
visculares precoces, Oires, no reconocen el antigeno oGal ¥ son Ioa que prevelecen en loa

vescylares méa mndion. La susenwia de estos (Himmos enticnerpos antes del trasplants ¥ su mantenimiento
mmvdumﬂnﬁdmmalmmmmwmn@mqmmm&mpmdmmmj
mas senxibles al tratamiento que lon antcwanpos naturales enti-oGal. La combinaciim de un

que neuiraliza contimia y eepecificemente los anticoerpos anti-eGal, ocon yoa immnno

inespecifica como lo utilizada habitoalmente en el alotrasplante, g2 he asociado con na disminocidn de
la gravedsd del rachazo vesculer egudo ¥ uns prolongacim de la supervivencla da loa xendginjertos de
cendo transpénico hDAF ¢n peimates no bumanos, abriendo mmeves wipectatives para cste tipo da




A alizacion

DILEMAB ANTE EL TRABPLANTE REMNAL CON DONANTE ANOEC(: TRAHPLANTE RENAL DOHLE VERBUE |
. TRASPLANTE RENAL UNICO. |

:mmm:mmwn. Hoapital 12 da Oclubre. Mafrid

hwmmmmmmm ﬂﬁnnhhmdndﬂnmﬂ.m
wnid cxcelenics resoliandod 8 Cle plaed (Teplaxiation 200C.69-281, Tmnsplatation 2000, 69: 2060, Trampianixstion
2000,M0:790, T Am Soc Hephool 2999, 10:2591), Bl dileom ostl o sber i ewbos cillooes, stilizsdos oo tcasplanie rooal dxico
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Donanies VHC positivoa en sl treaplante hepdtico.
Jowirt Pgusrss. Dviictas te Traspianie Hepdiico. C.8.1). Beliviige. Barceliona.

Ls mortafided e lists de espam pa THO etk cuswatendn y actoalmento oe superior al 15%. La
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del VHC despuéa del THO v casi univorsal. Ly mayorin de peciostes. evoducionsn hacis nes hepatitis
leve, pero la mitad presentarin ums hepatitis do Modersda & grave ¥ o 10% cimosis. Parece amr gos I
infisccifin previs sl THO por of VHC geactipo 1b presestn uns recidiva mis frecueate. En un estudio |
reciesis de la Univenided de Pittsbargh 1a sepervivencia a los 3 slios de THO VEC + (2=237) fe
sgnificutivements peor que la da fos VHC — (m=801) 78%, 63%, 66% v 84%, 2% y 78% (p~0.001).

La incidencia do donantes VHC + e el 2.7% ul 3.2% en & dres ssdterines La incideucis do VHC |
“dn mown” despuds del THO o del 9% sl 10%. En loa nifios 1n inckdencia de hepatitls por VEC “da’
Acvo” despusis dal THO ea mba baja {4-52%). Exisiew potos trabajos qua estodien la evoloclén del:
THO sa pacisntes VHC+ oon dovanies VEICH No obetante detrs prolimissres parecen indicer que s
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miveles de tranmorrisssss son gimilares. Ba caso de THO de recopiorss VEICH con donintes VHCH,
puade predominar indistirtements ln cops: del tecepior o del dommie. La fofieccién del injerto por ln oupa
del recopior resglid e pna hepatopatia més activa. Coando predoming la inflecciin por s cops dal
mmmummﬁmnﬁmmmwhmmﬂ
donsstes VHCH 1 receptones VEC- debo s formadtments deascoosejudn porgos ls tase de tranemisién
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PROCEDENCIA E INMUNOFENOTIPO DE LOS LINFOCITOS INTRAEPITELIALES (LIE) EN ANIMALES DE
SUPERVIVENCIA INDEFINIDA EN UN MODELO EXPERIMENTAL DE TRASPLANTE DE INTESTINO DELGADO

Quijano Y., Eiras P, Redondo C, Correa C, Nufio J, Lopez-Hervas P, Meneu JC, Vicente E.
Unidad de Trasplante Hepatico. Hospital Ramén y Cajal. Madrid.

Introduccion: Nuestro grupo ha descrito que en los animales que alcanzan una supervivencia indefinida tras un trasplante
alogénico completo de intestino delgado, seguido de una pauta corta de inmunosupresion (14 dias), existe , como unico hallazgo
morfolégico un incremento de LIE (1).

Objetivos: Determinar la procedencia (donante-receptor) y el inmunofenotipo de los LIE, cuyo aumento documentamos
previamente, en los animales de supervivencia indefinida.

-Materiales y Métodos: Trasplante alogénico ortotdpico funcionalizado entre dos cepas de rata (DA RT1A ab/ Lw RT1A a).
Aislamiento y posterior andlisis por citometria de flujo tricolor de los LIE de los animales de larga supervivencia.

Resultados: 1-Se confirma que tras una supervivencia superior al aflo, en ausencia de tratamiento inmunosupresor, todas las ratas
muestran un incremento de LIE. 2-El inmunofenotipo de estos LIE corresponde, en su gran mayoria, a una poblacién NK-like
CD3- CD161+ equivalente a la recientemente descrita en humanos (2). 3- El andlisis del MHC-I de estos LIE demuestra que su
procedencia es enteramente del receptor.

Conclusion: Los animales que alcanzan supervivencia indefinida en ausencia de tratamiento inmunosupresor presentan, como
unico hallazgo morfolégico, un aumento de i-LIE NK-Like procedentes del receptor, en ausencia de alteraciones murales o
vasculares sugerentes de rechazo crénico. A modo de hipotesis, sugerimos una posible implicacion de dichos LIE en los
mecanismos de la tolerancia inmunoldgica espontdnea desarroollada en estos animales.

(1) Transplantation Proc 1998; 30: 2573-74.
(2) Scandinavian Journal of Immunology 2000; 52: 1-6.

LA MAYOR EXPRESION DE CD9% EN CELULAS CDMH Y CDIH SE RELACIONA CON UN
AUMENTO DE APOPTOSIS EN RESPUESTA A PHA BOBRE LINFOCITOS DE

L‘Mh% H.MMMAMMM.FWHM“,
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pegatramente dics
rocheen agndo (RA) presartan una regulacidn positiva, Exts afess ha llevads a proponer que 1n anergizeciin
de Hnfhelton T puede constituir el pincinal macanismo mediador pera be oo soeptacién de sstos injertos.
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descartar la participacién de eate segunda mecanizme se ha iniciade <] prescote trabajo.

Haata shoms, se han momitorizad 16 paclenies, divididos en doe gropos: &) grapo RN, sin disgndetico de RA
{(r=12), ¥ b) grpe RS con RA (n=4). En embos cesns s extiajsran Linfocios de sangre peziférics {SP) en el
periodn pretrasplamte, & los 7 ¥ & los 14 s postrasplante. En cstos periodes, se smelizann loa alvelm da
expresidn de CD28, CD9S y CD9SL en SP y ne determindi ¢l nivel hassl ds apopiosin £n cada pevicdo
mﬂmmalmndnlntﬁmmduh?— AAD, Simulthwemenic sc midicron los niveles do apoptosis en caltivos
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ogmg NK. Betas aumentos de CD95 pamilelos 4 lon de CD2E ¥ » Joa de spoptogis dorents ¢l RA, parecen
descartr 1a mediacién de epaptosls en 1a bocna acepinciin de injertos hegsdticas, mugiriendo nn papel més
relevante de los procesos que conducen o estados andrgleon,




EFELCTO DEL ANTACGONIETA DE LOS RECEPTORES DEL PAF BN-51821, SOBRE LAS
LESTONES INDUCIDAR DURANTE IR(FUEMIA FRIA Y REFERFUSION HEFATICAEN TN |
MODELG DE ORGAND AISLADD PERFUNIHIH) DE RATA. |
J. Cartelivi, F.G. Barwhbin, 1. Figoeras, K. Fraders, JM. Cruxsdo, I Hurrers, IN. Fards

y E. Jaurrists. Servicio de Cirogls Gensrnl y Digestive. CSUH. Barcelona.

Objetive ¥ méledoa: Evaluer o cfecto bepatoprotectir dal antagrnista de los recaptoren dal PAF (BN-;
ﬂﬂl}mmmmwuuﬂm&mmmmmmmj
cehuler {AST, ALT, histologle con micrascopla dplica ¥ slecininica ), teserva energitics (ATF), estado
micmocircolatorio (resintencia vascular), funciin hepitica (conmmme de o ¥ producikin biliar), wotivaciin
de leucocites polimerfivmclearss LPMN {misloperoxidass) ¥ activecidn de célules de Kopffer (foafiinss
dcida). $o ha cmpleado wn medelo experimental de reperfisidn de higada alelede de i Ghgxs: 1
{reperfuniém inmediats con sol. de Erche-HenseleffRH), 11 (isquemin 24h. a 4’ C coa sol, do Wisconsin
{(UW} ¥ reperfinitn normaténmica con KH), T (lgual al 11 pero se eusaya o] BN-52021 a doals de
10mp/Kg), IV wwmmﬂ#m}.?fmnhli C com LUTW 1 ropexfizgidn
normobimrics coo sengrs de teta), V1 { igual al grapo V pero se cnsaya el BN-52021 a la minra dosis).
Resuliados: Los grupos scomctidos a isquenrta han precantado un samento elgnificative (P-<20.05) de
rexintencia vascnlsr portal, transaminasss, activacidn de LPMN, ectivacikin de pélules de Kupifer ¥ ma
menar praducidn biliar (I ve I ¥ IV va ¥). No han mwstrade diferenciza en el conmano de oxigeno y e
nivel de ATP. La histologie pusa de mamifestn o mayor grado de lesicn en loe grupos semetides o
inquemia (T va 11, IV va V). Los gropos tmisdos con BN-5202]1 mostrron ma reducoiin de todos loa
parimoiros memcionadne {11 ve I, V va VI). Sin embargo, esta redneelén fos mis elgnificatva cosndo o
medio de mperfusién empleads he. silo sngre {V va VI

Concimtionss: 1 FAF =2 un medinder Inflamstorio mvolucrado oo <l proccso fisiopatoldgico que
jncomtecs durante &l sindrome de ixpersie teperfocién. El BN-52021 & 10 antagoeders del PAF que
-atenta ks lesiones que 3¢ descnoadenan en exle alndrome.

PRECONDICIONAMIENTO DE HIGADOS OBTENIDOS DE DONANTES A CORAZON PARADO MEDIANTE LA
ADMINISTRACION DE S-ADENOSIL L-METIONINA (SAMe).

Net Abraham, M; Garcia-Valdecasas, JC; Almenara, R; Valero, R; Barros Schelotto, P; Sugrafies, G; L6épez-Boado, MA;
Suarez Crivaro, F; Gonzdlez, FX; Capdevila, LL; Taurd, P; Miquel, R; Deulofeu, R; Visa, J.
Unidad de Trasplante Hepdatico. Hospital Clinico. Barcelona. Espaa.

Objetivo: Estudiar si el SAMe puede proteger de la lesion por isquemia-reperfusion (I-R) asociada al trasplante hepdtico de
donante a corazén parado (DCP) mediante la produccion de adenosina. MM: Se realizaron 25 trasplantes hepaticos (cerdos, £30Kg)
con DCP con las siguientes caracteristicas: Grupo Control (GC, n=15): Después de 401 de paro cardiaco (KCI) se realiz6 la
recirculacién normotérmica (RN, 301) seguida del enfriamiento corporal total (15°C) y la obtencion del higado que se trasplant6
después de 6 horas de preservacion (4°C, UW). Grupo SAMe (GS, n=10): Como GC pero con administracion de SAMe durante
RN (60 mg/Kg).

Resultados: El SAMe increment6 la relacion adenosina/xantina al final de RN respecto a GC (3.53+0.66 vs. 0.8+0.18,
p<0.05). En SG los flujos sanguineos hepdticos y de bomba de bypass mejoraron respecto a GC, con unos niveles inferiores de
ASAT (443.6+£57.7 vs. 728+108.9, p<0.05) y ##alfa#t#GST (2061581 vs. 6488+£1440, p<0.05), y una extraccion hepatica de
acido hialurénico efectiva (132+72.2 vs. -205+64.6, p<0.05) una hora después de la reperfusion. El aumento de adenosina
permitio la recuperacion de la carga energética al final de RN (189.7+£25.7 vs. 106.9+27.7, p<0.05). EI SAMe mejor6 la
histologia a los 5 dias del trasplante., previniendo la necrosis de la via biliar que limito la supervivencia en GC. La supervivencia
fue de 9/15 en CGy 8/10 en SG.

Conclusiones: El SAMe tiene un efecto de precondicionamiento hepético pues protege el parénquima y el endotelio sinusoidal
favoreciendo el incremento de adenosina.




RECIRCULACION NORMOTERMICA COMO METODO PARA LA OBTENCION DE HIGADOS DE DONANTES A
CORAZON PARADO: ES UN MECANISMO DE PRECONDICIONAMIENTO ?

Garcia-Valdecasas Salgado, JC; Net, M ; Almenara, R ; Valero, R; Sugrafies, G; Lopez-Boado, M; Adalia, R; Barros Schelotto, P;
Capdevila, LL; Suarez Crivaro, F; Taurd, P; Miquel, R; Elena, M; Visa, J.
Unidad de Trasplante Hepatico. Hospital Clinico. Barcelona. Espaia.

La recirculacién normotérmica (RN) ha demostrado su eficacia en la obtencion de higados de donantes a corazén parado (DCP).
Objetivo: Investigar si la RN tiene un efecto de precondicionamiento a través del incremento de los niveles de adenosina (ADE).
MATERIAL Y METODOS: Se realizaron 30 trasplantes (cerdos, +30Kg) con DCP de las siguientes caracteristicas: Grupo
Control (GC): Los higados obtenidos después de 20 minutos de paro cardiaco (PC, KCl) fueron trasplantados después de 6 horas de
isquemia fria. Grupo adenosina (GA): como GC pero con administracion de adenosina antes PC (350<MU>g/Kg/min). Grupo RN
(GRN): Como GC pero con RN (30 minutos) mediante bypass cardiopulmonar después de PC. Se determinaron ASAT y
<ALFA>GST (lesion hepdtica) y los nucledtidos de adenina y adenosina hepdticos por cromatografia liquida de alta resolucion.

Resultados: Las supervivencias fueron de 1/10 (GC), 9/10 (GA) y 10/10 (GRN). Al final de la obtencién del higado los niveles
de ADE fueron superiores en GA y GRN que en GC (136.9+33.2; 140.5+£92.8 vs. 77+46, p<0.05). En GRN los niveles de
xantina disminuyeron durante RN. Una hora después de la reperfusién los niveles de ASAT fueron superiores en GC que en GA 'y
GRN (1004.7+610.3 vs. 517+£270; 503.7+298.1, p=0.03), al igual que los de <ALFA>GST (1141+928.4 vs. 453.7+406.7;
379.7+333.4, p<0.05). La histologia a los 5D no demostro diferencias entre GA y GRN.

Conclusiones: La RN puede actuar a través de un mecanismo de precondicionamiento pues mantiene unos niveles adecuados de
ADE al final de la obtencién del higado.

INFLUENCIA DE LA CICLOSPORINA EN LA REGCENERACTON ¥ FUNCION DEL
mmummﬂnmnmnmm

L. 3. Alvira, M. Hmﬂ.su]u.F Pereira, J. Heerara, M. 1. snmum,r L. Castiflo-Dliveres.
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trasplaoie completo ¥ parcial de higada, mediante un modelo da trasplants hapition realizadn en cardos,
Mitodos. 41 cerdos Large-White. Grupo I (GI): 10 traspiantes hepéticoa ortotépices (THO) completos
con ciclosporinn A (CiA). Grape IT (GID): 10 THO percialea (rednccidn del 25-80%) con ClA. Grapo I
(GID): 10 THO camplistns sin CiA, Gropo IV (GIV): 10 THO parcisles (reduccidn del 25-409%) sin
Cla. Se realizs medicién de volumen (TAC) y pese hepltico, estudlo anstomopetoldgico; ¥
determmacionsa de ciclosporinemin, AST, ALT, fosfimasa alcfing, hilirubing totel, albémios,
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supervivencia. Seguimiento; 14 dina,

Rawolindos. No by diferencias en los incrementos del volunen del imjerto en GILy GII reapecto a (HI1 y
GIV. Tampoce las hay sntre Je= varincionss del volumen del infores relative al vohmen del higade dal
receptor. Sa objetivin diferencina en Jos datos de rechazo dal GI ¥ del O respecta sl GII y sl GIV:
miemiras oo oo 3¢ observan en la regerwrocidn. No hay diferencing en loa datea de fincién
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Concluslones. 1. En el trasplants de higado, Iz ciclosporina no induce mayor regeneracién oo el injert
gue la provoasdn por €l trasplantz ain Inmunompresite. 2. La immosspresitn con ciclesporine eviia le
muerte por rechazn agudo en ol tasplamnte hepitico realizads en cendea.




TRASPLANTE MULTIPLE HIGADO PANCREAS Y RINON: EVOLUCION EN TRES PACIENTES DURANTE DOS
ANOS.

Navarro, MD.; Pérez, R.; DelCastillo, D.; Santamaria, R.; Aljama, P.; Montero-Alvarez, JL.; Padillo, J.; Regueiro, JC.;
Servicios de Nefrologia, Digestivo, Cirugia y Urologia del Hospital Reina Soffa. Cérdoba.

Introduccidn: Pacientes con fallo multiorganico crénico no eran candidatos a trasplante y menos atin a recibir multiples
injertos.Gracias a los avances tanto en cirugia como en terapia inmunosupresora,asi como en el manejoposoperatorio, es posible
abarcar casos marginales para recibir trasplante multiple.

Pacientes y métodos: Realizamos un seguimiento de dos afios en tres pacientes que han recibido tres injertos, pancreas, higado
y rifién. El primero, varén de 50 afios con insuficiencia renal terminal secundaria a nefropatia diabética, hepatopatia cirrética por
virus de la hepatitis C. El segundo paciente, varén de 27 afios con hepatopatia cronica por colangitis esclerosante primaria,
diabetes mellitus insulin-dependiente recibi6 injerto pancreas-higado, posteriormente es trasplantado de rifién (nefrotoxicidad por
ciclosporina). La tercera paciente, mujer de 38 afios con insuficiencia renal cronica terminal por nefropatia diabética, cirrosis
hepdtica criptogenética.

Se realiza estudio prospectivo valorando funcién hepdtica, renal y pancredtica.

Resultados: Los tres pacientes presentan una supervivencia del 100% a dos afios de seguimiento asi como de los tres injertos. El
primer paciente presenta a los dos afios una creatinina plasmatica (cr) de 1.8 mg/dl, aclaramiento de creatinina (clcr) de 42.8
ml/min, enzimas hepdticas y hemoglobina glicosilada dentro de la normalidad. El segundo y tercer paciente presentaron clcr de 104
ml/min y 51.2 ml/min respectivamente, asi como funcién hepética y hemoglobina glicosilada normales.

Conclusiones: Nuestra experiencia muestra una evolucion a dos afios favorable del trasplante multiple en pacientes con fallo
multiorgédnico crénico; si bien se trata de una experiencia pequefia y a medio plazo.

EVOLUCION DEL TRASPLANTE RENAL EN RECEPTORES MENORES DE DOS ANOS

Garcia Meseguer,C.; Pérez, N.; Alonso, A.; Rodriguez ,C.; Melgosa, M.; Martinez Urrutia, MJ.; Navarro, M.
(1-5) y (7) Unidad de Nefrologia. Hospital Infantil La Paz. (6) Seccién de Urologia. Hospital Infantil La Paz.

Objetivo: Evaluar la evolucién del paciente e injerto en nifios trasplantados antes de los 2 afios.

De 176 trasplantes renales en 147 nifios (1985-1999), revisamos las caracteristicas y evolucion en 10 nifios ( 7 nifios y 3 nifias )
que recibieron un 1° trasplante de caddver entre los 10-23 meses de vida (media: 17,3). Precisaron didlisis peritoneal 8/10. La
etiologia de 1a IRC fue: uropatia y/o displasia (n=8), sindrome nefrético congénito (n=2).Ocho presentaban IRC desde periodo
neonatal. La edad del donante oscil6 de 4-45 afios (media: 12,3). La inmunosupresion fue: induccién y triple terapia (TT) en 6 y
s6lo TT en 4. Tuvieron diuresis inmediata 9. La supervivencia del paciente es 90% y del injerto 80% y 70% al 1°y 5° afio. La
causa y el momento de pérdida del injerto fue hemorragia aguda (1° dia), toxicidad por ciclosporina (6°mes) y abandono de la
medicacion (87 meses). El tiempo de evolucién de los injertos funcionantes oscila entre 16 meses-11,4 afios, la media de
creatinina es 0,45 mg/dl el 1° afio y 0,98 el 5°, Presentan hipertension arterial el 1° afio un 50%. El crecimiento ha sido excelente
pasando de -1,74 DS al trasplante a -0,05 DS actualmente. El 90% precisaron reingreso en los primeros meses El 70% han tenido
algun episodio de rechazo. Todos llevan una escolaridad normal.

Conclusion: El trasplante permite en los mds pequeflos una excelente rehabilitacion y calidad de vida y la supervivencia del
injerto conseguida justifica los riesgos del trasplante a esta edad.




0009
TRASPLANTE RENAL PROCEDENTE DE DONANTES MAYORES DE 65 ANOS COMPARADO CON EL
PROCEDENTE DE MENOR DE 65 ANOS

Navarro, MD.; Pérez, R.; Del Castillo, D.; Santamaria, R.; Aljama, P.
Servicio de Nefrologia. Hospital Reina Soffa. Cérdoba.

Introduccion: La mejorfa de los resultados en el trasplante renal (Tx R) obtenidos con los nuevos inmunosupresores asi como
los actuales cuidados postrasplante, nos han llevado a una seleccién menos rigurosa de los donantes y receptores.

Objetivos: Se pretende comparar los resultados del Tx R de donantes mayores de 65 afios (Tx M65) frente a Tx R de donantes
menores de 65 afos de edad (Tx m65) en un afio postrasplante.

Pacientes y métodos: Se realizaron 287 Tx R de los cuales 51 fueron TxM65 y 236 Txm65. Solo se aceptaron aquellos
rifiones con glomeruloesclerosis menor del 20%. La inmunosupresion empleada en la mayoria de los pacientes fue la prednisona,
el micofenolato, y los inhibidores de la calcineurina.

Resultados: No hubo diferencias en cuanto al % PRA, tasa de rechazo y creatinina plasmadtica a los 3, 6, 12 meses postrasplante.
La edad del receptor, del donante y el tiempo de isquemia fria fue significativamente mayor en el grupo de donantes mayores de 65
afios, asi como la incompatibilidad DR, A, B. La supervivencia del injerto renal al afio de seguimiento fué mayor en el grupo
Txm65 (p=0.008). La supervivencia del paciente en los dos grupos fué similar.

Conclusiones: La supervivencia actuarial del injerto en TxM65 es mas baja que en el grupo Txm65, aunque el pronostico

global es bueno. La tasa de supervivencia de los pacientes, la frecuencia de rechazo agudo, asi como la funcién renal del injerto,
permanecen equiparables a los resultados obtenidos en Txm65.

INFLUBNCIA DB LA AMPLIACTON DE LA EDAD DEL DOMANTE {I) BORRE FL DESTING DE LAS OFERTAS
(OF) AENALES PARA TRASPLANTE
A Andrés, M Ve, 5 Vieqmues, M Ceivtin, IM Monim, T Omulo, B Bamdnder. M Pragn. Coordinecite de
Thisplntes. Sarvicia de Nefimlogfa. Hnapital 12 de Octabre. Madrid

Nissaticy gtapus mocibe OF remales parn trphats de los I de smnetm kol do 1oa T de Log oagitale mrociados ¥ de 1
 Ocganizxiin Nacional de Trespleries. Estay OF powdon ser scoptades (se pass & I lmspeccidn del rindn previa al
trasplindr) o rechuades por ser tnadecowdsy 1 T g of rilldn, o por filts de recepiores. Deade Diclembee 1996 5 Mgyo 2000
{periodo A, 42 moss) hemas segaildn ma politics 3¢ aivpliacito dimitads do bn odad del D rasplastandn rifiones de To-60
8008 & tecepiores xryares (dabrien o DE75 adlon o D cutrs 64 ¥ M4 con % de glomernineschercaln =175 Fl aljethe ded
entodho &6 comparnr Ine OF remsles reciblien es opie periodo de Gempo, oo lus qoe @ recireron en ] padoda poevio 2 ke
snplivcidn ilimitads de 1n eded del D renal desde Bnery 90 a Dicianbee 56 (Peciodn B, 13 maees)

{F Tokoles | OF /e | OF 1260 | OF 60 | OF D60 OF TG0 Rechasedes | OF De-60 Rechoaris |
Eatharades | Recleondes por | por Gatie de vecepicr, | por St do recogtor.
fhita ds pecophie | GB:AR, HVCH p GR0,A, B, HVC(-}
(HVEH™ HVEL)

T'u-iﬂn_j. 111% 16 | (5 [ (Tome | (19D | (59 6% (155) 6%
TRERE i
E]mn 1168 4 (DI | (4% | (&% (56) 1% {I5H 1%
o |
001 | p<0.001 pei.0A F0.001 POl

P — — | _pr0.001

{*) 08 (Cropa Rengprdnen), FTVC y HYE (Vi C ¢ B de In hepatitie)
Ea ol pagiodo B, L myneds da 1an OF de rifiones de Ir-60 nxtiwrades por fulta de recepior, correspandian & oo din
il vhicecsim (D50 afim, G5: AB wo sroloagin posittve pata HYE § BVC), Por d conbradio, ma ol pedodo A, I ooyor
paxie do vetnx OF pa racharsos solo por fhite de rocoplor afons yi gov im de D40 oon G8: 0, A 5B y exmlogla HYC ¥
HVYD negatives. Ea concinsién, tra amplisr il mitadeiwaite | oded del D roml, sasnentaon e alriss resles § cost 3o
ios dfiones de Do6l afion. U importente: mimerg o L ofertos rexales do D60 afion sas mecherada por Bilie 40
recepiores de ecedd evenesda, Fam vl macjor aperoet hionienio de asins rifloons de D660 slios podria o #] iz scooeo 1
A Hatn oondn e cocepiores olosod. G Ebitn connmitarin o oacimosl




LA EDAD COMO FACTOR DE RIESGO EN EL TRASPLANTE RENAL.

Sancho, A.; Crespo, JF.; Gérriz, JL.; Avila, A.; Gavela, E.; Cafio, A.; Pallard, LM.
Servicio de Nefrologia. Hospital Universitario Dr. Peset. Valencia.

El incremento de la edad de los pacientes que requieren tratamiento renal sustitutivo y los resultados actuales del trasplante renal
han incrementado las expectativas del mismo en los pacientes de mayor edad; ello depende, fundamentalmente, de los donantes de
edad avanzada.

Analizamos la evolucion de 136 trasplantes efectuados durante 4 afios, 41 en pacientes de 60 afos (30%; 60-71a) y 95 en pacientes
de <60a (70%; 21-59a). La causa de muerte del donante(p=0,20), grado de compatibilidad HLA (p=0,25, tiempo de isquemia fria
(p=0,30)y la inmunosupresion (p=0,14) fueron similares en ambos grupos. El grupo 60a recibi6 rifiones de donantes de més edad
(p=0,000), cursando con una incidencia aumentada de NTA (p=0,032), lo que se tradujo en una mayor estancia hospitalaria
postrasplante (p=0,003). La incidencia de rechazo agudo fue similar en ambos grupos (p=0,74), siendo mayor el indice de
reingresos (p=0,007) y las pérdidas precoces en el grupo 60a, lo que se tradujo en una peor supervivencia del injerto a los dos afios
(p=0,01; 78% vs 95%). Dos pacientes de 60a fallecieron a causa de cardiopatia isquémica y sepsis al segundo y 18° mes
postrasplante.

Concluimos que el trasplante en pacientes de 60a depende en gran medida de los donantes de mas edad, siguiéndose de una mayor
morbilidad y estancia hospitalaria durante su seguimiento. No obstante, las supervivencias de injerto y paciente fueron
satisfactorias, por lo que creemos que estd justificado en nuestro medio ofrecer el trasplante a los pacientes de 60a.
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ESTADO ACTUAL DE LA CIRUGIA REPARADORA ALOGENICA
Llull Cerda, R.
Clinica Planas, Hospital del Mar, Barcelona

El perfeccionamiento de la inmunosupresion farmacologica ha capacitado el estudio de los fenomenos de rechazo y de recuperacion
funcional que rodean el transplante de modulos de tejidos musculo-esqueletico.

A partir de datos experimentales se definio el fenomeno de rechazo diferencial, y su impacto en los requerimientos
inmunomoduladores y en el disefio del injerto. se objetivo la supervivencia indefinida de estos aloinjertos. La experiencia clinica
en replante de extremidades y su reconstruccion, asi como de coordinacion de transplante fue entonces reevaluada para pautar
protocolos de seleccion de candidatos para cirugia aloreconstructiva.

En la actualidad existen 35 aloinjertos vascularizados de tejido compuesto bajo inmunosupresion convencional: estos se comparan
y correlacionan ocn patologia asociada. El seguimiento varia entre 8 y 62 meses. Se han documentado crisis de rechazo agudo en
todos los casos, aunque sin compromiso tisular ni funcional. la terapia de rescate es efectiva e incluye MMF, MAbs, y/o adicion
de dichos agentes por via topica. El retorno funcional es, en general, superior a cualquiera de las tecnicas de actuales equivalentes.
Los transplantes de mano iniciales son los sometidos a una exigencia de retorno funcional superior, y los que fallan, debido a
errores tecnicos o de seleccion, en proporcionar un retorno funcional completo. Se documentan complicaciones secundarias a la
inmunosupresion, aunque ninguna de ellas amenaza la viabilidad del injerto o del receptor.

Existe pues, un cuerpo de datos experimentales a nivel clinico que justifica el cauteloso seguimiento de estos injertos, y la
evaluacion de su potencial terapeutico.




IDENTIFICACION DE UN NUEVO ALELO DRBI1*03 EN TRES MIEMBROS DE UNA FAMILIA CAUCASICA
ESPANOLA

Guardia,A.(1); Sudrez,B.(1); Fabregat,V.(1); Costa, M.(2); Salinas,l.(3); Martorell, J.(1); Lozano,F.(1); Ercilla, MG.(1).
(DInstitut Clinic d’Infeccions i Immunologia. (ICII). IDIBAPS. Hospital Clinic. Barcelona. (2)Dept. Immunologia cel.lular.
Institut Biologia Fonamental. UAB. Bellaterra. (3) Servei d’Endocrinologia. Hospital Germans Trias i Pujol. Badalona.

La reciente aplicacion de las técnicas de secuenciacion en el tipaje HLA ha puesto de manifiesto un nivel de polimorfismo de los
genes HLA de clase I y de clase II, mayor al evidenciado por otras técnicas moleculares. En la presente comunicacion reportamos la
identificacion de un nuevo alelo HLA-DRB1*#03 en tres miembros de una familia caucdsica espafiola. La secuenciacion del exén 2
de este nuevo alelo mediante dos estrategias diferentes revelé que su secuencia es idéntica a la del alelo DRB1*03011, excepto a
nivel del primer nucledtido del codon 45. El cambio nucleotidico detectado (GGG por CGG) conlleva la sustitucion de un residuo
Glicina por otro Arginina en la posicion 45, en la vecindad del surco peptidico. La posicion 45 de la cadena Bl es una posicion
relativamente bien conservada ya que sélo se han descrito cambios nucleotidicos a este nivel en otro alelo DRB1* (el
DRB1%1436). A través del estudio familiar se pudo determinar que el nuevo alelo se transmitia por via materna integrado en el
haplotipo HLA-A*3002, -B*1801, -Cw*0501, DRB1*03(nuevo), -DRB3*0202, -DQB1*0201. Por tanto, el nuevo alelo
DRB1*03 se halla asociado a DQB1*0201. Es conocido que, en individuos caucasicos, tanto el haplotipo DRB1¥03 / DQB1#0201
como el haplotipo DRB1#¥04 / DQB1*0302 son marcadores de susceptibilidad a Diabetes Mellitus insulino-dependiente (DMID).
Curiosamente los dos hijos de la familia analizada estaban afectos de DMID y eran portadores de ambos haplotipos de
susceptibilidad.

CORRELATION OF MIXED LYMPHOCYTE CULTURE WITH CHRONIC GRAFT-VERSUS-HOST DISEASE
FOLLOWING HLA-IDENTICAL SIBLING BMT

Visentainer,J.E.L. (1); Lieber, S.R. (1); Batista, S.C. (1); Persoli, L.B.L. (1); Vigorito, A.C. (1); Aranha, F.J.P. (1); Eid, K.A.B.
(1); Oliveira, G.B. (1); De Souza, C.A. (1)
(1) Bone Marrow Transplantation Unit. State University OF Campinas - Campinas, SP, Brazil.

The purpose of this study was the evaluation the mixed leukocyte culture as an assay predictive of GVHD. We studied 153 patients
who underwent a first bone marrow transplantation from HLA-identical siblings. Acute-GVHD was observed in 26 of 128
(20.3%) and chronic GVHD in 54 of 114 (47.4%) evaluable patients. Results of MLC were expressed using the relative response
(RR) from donor against patient and ranged from -47.0 to 40.7% (median 0.50%). The Kaplan-Meier probability of developing
GVHD was determined for patients with positive and negative MLC. There was not significant difference in incidence of acute
GVHD between the analysed groups. However, the incidence of chronic GVHD was higher in recipients with RR4.5% than in
those with RR<4.5% (p=0.0055). Cox proportional hazards model was used to examine the effect of MLC levels on incidence of
chronic GVHD, while adjusting for the potential confounding effect of others suspected or observed risk factors. The relative risk
of chronic GVHD for patients with positive MLC (RR4.5%) was 2.54 (p=0.0019); for those who received PBPC as grafting was
2.92 (p=0.0002) and for patients who developed previous acute GVHD the risk was 2.29 (p=0.0361). Our analysis showed that
MLC was not useful for predicting acute GVHD, but MLC with RR4.5% should be considered as a risk factor of chronic GVHD
for HLA-identical sibling recipients.




LA CRIOPRESERVACION MEJORA LAS TASAS DE PERMEABILIDAD DE INJERTOS ARTERIALES DE PEQUENO
CALIBRE IMPLANTADOS EN ARTERIAS FEMORALES PORCINAS

Solanes, N.(1); Rigol, M. (1); Heras, M. (1); Castella, M. (1); Roig, E. (1); Pérez-Villa, F. (1); Roqué, M. (1); Garcia, F. (2);
Sagalés, J. (2); Ramirez, J. (1); Sanz, G. (1)

(1) Institut Clinic de Malalties Cardiovasculars. Hospital Clinic de Barcelona.

(2) Facultat de Veterinaria. Universitat Autonoma de Barcelona.

Los aloinjertos arteriales de pequefio calibre pueden ser una alternativa a los injertos venosos en la cirugia coronaria; pero, su uso
estd limitado por el rechazo vascular. El objetivo del estudio es evaluar la permeabilidad y los cambios morfométricos producidos
en injertos criopreservados(C), a los tres meses de su implantacion.

Métodos: 5 cerdos hembras recibieron un autoinjerto(AU) fresco(no C) en su femoral izquierda(FE) y un aloinjerto(AL) fresco en
la femoral derecha (FD). 5 cerdos machos recibieron un AU previamente criopreservado en la FD y un AL C en la FE. Se
administré 500mg de aspirina/dia/animal. A los 3 meses se extrajeron los injertos arteriales, y se realizaron cortes histolégicos de
la zona media de los injertos. El andlisis morfométrico sélo se realiz6 en los injertos permeables. De cada injerto se midieron las
siguientes areas: vascular(V), mediaM), intima(I) y el % de estenosis luminal(S).

Resultados: permeabilidad: AU fresco 100% (5/5),AL fresc 0%(0/5), AU C 100%(4/4) y AL C 40%(2/5). Se observé la
presencia de un trombo organizado en la luz de todos los vasos ocluidos y infiltrado celular en la pared arterial de todos los AL.
Conclusiones: 1) con la técnica y el tratamiento utilizados se mantiene la permeabilidad de los injertos vasculares.

2) a pesar de la infiltracion celular y el HI, los aloinjertos criopreservados muestran una permeabilidad superior.

Resultados Injerto V (mm2) M (mm?2) I (mm?2) S (%)
Fresco AU (n=5) 7.8+1.6 4.0+0.4 0.5+0.5 1715
C AU (n=4) 8.9+2 4.1x1.6 1.2+0.7* 35+18
C AU (n=2) 10.5+1.2 4.9+1.3 2.1x2.4 38+29

*p=0,004 vs aloinjerto

RELACION CONTAMINACION OSEA Y HEMOCULTIVOS DEL DONANTE TISULAR

Navarro, A. (1); Segur, J.M. (2); Farifias, O. (2); Almela, M. (3); Cabrer, C. (4); Manyalich, M. (4)
(1) Transplant Services Foundation. Hospital Clinic. Barcelona.

(2) Departamento de cirugia ortopédica-Banco de huesos. Hospital Clinic. Barcelona.

(3) Departament de microbiologia. Hospital Clinic. Barcelona.

(4) Coordinaci6 de Trasplantaments. Hospital Cli

El riesgo de transmision de enfermedades a través de aloinjertos dseos es el “caballo de batalla” en la practica de un Banco de
Tejidos. Los microorganismos pueden contaminar los injertos durante su extraccidn, procesamiento, almacenamiento, sin olvidar
que el tejido puede estar ya infectado en el donante. De aqui la necesidad de crear un protocolo que establezca criterios estrictos de
seleccion del donante, procesamiento en condiciones asépticas y controles bacteriolégicos tanto en los donantes como en los
tejidos en el caso en que no se realice un proceso de esterilizacion del tejido posterior a la extraccion.

Se han estudiado hemocultivos de 70 donantes tisulares, frotis de superficie de los injertos procedentes de estos donantes y cultivos
de tejido esponjoso metafisiario de los segmentos dseos de los donantes con hemocultivos positivos.

Unicamente 5 hemocultivos han sido positivos (7,1%) (P. acruginosa, E. faecalis (2), S. aureus y S. pneumoniae). En ninguno de
los donantes se detecté dicho microorganismo en el cultivo de frotis de superficie. Asimismo, se obtuvieron 126 muestras de tejido
esponjoso metafisiario de los segmentos 6seos de estos donantes. 26 de estas muestras correspondian al donante con hemocultivo
positivo para S. aureus, siendo 15 de estas muestras metafisiarias positivas para dicho microorganismo. Las muestras de los otros
donantes fueron negativas.

En conclusion, para garantizar la seguridad de no transmision de enfermedades a través de aloinjertos dseos en los que no se realice
esterilizacion, es recomendable realizar un hemocultivo.
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la donackin y undo ac perciblé un alto nivel socioculturml en Jos intelocnicres, Hubo que revectis ma
duda o negetive inicial en el 27% do Ins entrevistas sutoetzadas, 1as mzooss mis alegadas por 1n
negetiva fuevon: el mamizmimicoto de 1a Inteprided corporal (asocisda can donamtes; varones jévancs v
con el progenitor como imerlocntar principal), In negefive expresada en vida (mayor en las mujeres y
¢ incrementa a mayer adad) ¥ In negativa no razonads. Conclusiones: 1) El estadia de las entrevistas
de danacitn % wn mstrumento adecuado de evalopcidn de calided ¥ noe tnfirms sobre la evohucidn de
la regpmesia socinl a la donasién de Grganoa ¥ sobre loa grupas de pablacién a los guo sa debe
encaminer de forna més urgeate 1a promacién de 1a donncitn. 23} La sollelmd de donagidn debe
tealizimin el Coordinador de Trasplantss, 3) En 1 de cada 5 entrevistay se obiieoe uns negative a la
donacién. 4) En 1 de cada 4 enjrevigtes autorizadas es precise revertir noa duda o negative inicial.




IDENTIFICACION DE HEMORRAGIAS SUBARACNOIDEAS CON ALTO RIESGO DE EVOLUCION A MUERTE
ENCEFALICA.

Dominguez-Roldan, JM; Garcia-Alfaro,C; Diaz-Parejo, P; Murillo-Cabezas, F; Barrera-Chacon, M; Caldera-Gonzalez, A.
Uidad de Cuidados Intensivos y Neurorrehabilitacion del Hospital Universitario Virgen del Rocio. Sevilla.

Objetivos: Evaluar aquellos datos clinicos y tomograficos, en pacientes con hemorragia subaracnoidea(HS A) que se asocian al
riesgo de desarrollar muerte encefdlica(ME)para poder detectar precozmente este grupo de pacientes.

Poblacion y metodos: Se estudiaron 58 pacientes ingresados en UCI a consecuencia de una HS A espontdnea. Grupo de estudio
formado por 28 pacientes que evolucionaron a ME, y grupo control por los restantes 30 pacientes supervivientes. Variables
estudiadas: Severidad de deterioro neurolégico ( Escalas de Hunt-Hess, WENSS y CASS), y estudio en la tomografia axial
computarizada(TAC) de : Escala de Fisher, presencia de hematoma intraparenquimatoso (y su localizacion), cuantificacion de la
hemorragia ventricular (escala de Graeb), cuantificacion de la hidrocefalia obstructiva. La incidencia de cada una de estos datos en
los dos subgrupos fue comparada y evaluada mediante tests estadisticos. de medias e incidencia de observaciones.

Resultados: El grupo de pacientes que evolucioné a ME mostré una significativa mayor incidencia estadistica de pertenencia a
los grupos 4-5 de las clasificaciones de Hunt-Hess y WENSS. En la TAC existi6 una muy significativa diferencia estadistica en el
grado de invasion ventricular entre ambos grupos (Graeb 8,3 en el de ME versus 4,1 en el de supervivientes). Existié mayor
incidencia de hematomas frontales versus temporales-parasilvianos, en el grupo ME.

Conclusiones: El estudio especifico de ciertos factores clinicos (escalas de Hunt-Hess y WFNSS) y tomograficos ( Escala de

Graeb, localizacion de hematomas en region frontal) puede identificar pacientes con hemorragia subaracnoidea con alto riesgo de
evolucion a muerte encefélica.

APLICACION PRACTICA DE LOS NUEVOS PROTOCOLOS DIAGNOSTICOS DE MUERTE ENCEFALICA.;HAY QUE
MODIFICAR LA ORGANIZACION LOGISTICO-ASISTENCIAL DEL PROCESO DE DONACION?

de Cabo Francés, F.M.(1);Cabrer, C.(1); Paredes, D.(1); Trias, E(1).; Navarro, A.(1); Ruiz, A.(1); Manyalich, M.(1)
(1) Servicio de Coordinacion de Trasplantes. Hospital Clinic. Barcelona. Espaia.

Introduccion: EI 4/1/2000 en Espaiia cambi6 la normativa legal de diagnéstico de muerte encefdlica (ME). Analizamos los
tiempos para valorar la organizacion logistico-asistencial en el proceso de donacion.

Material y metodos: Comparamos 2 periodos. Periodo 1(P1): normativa antigua analizamos 142 donantes realizados entre
1/1/1998 y 20/3/1999. Periodo 2 (P2): normativa nueva analizamos 47 donantes entre 21/3/2000 y 1/10/2000. Se analizan los
tiempos medios (TM): TM1: desde la sospecha clinica de ME hasta la confirmacion legal, b/ TM2: desde el diagnéstico (DX) de
ME hasta la obtencion del consentimiento familiar (CF), ¢/ TM3: desde el DX de ME hasta la extraccion.

Resultados: El TM1 fue 6:24h en P1 y 3:22h en P2. El TM2 fue 5:16h para P1 y 4:14h para P2, (p<0.007). E1 TM3 fue 9:35h
para P1 y 8:14h para P2, (p<0.017). El TM desde el DX de ME hasta la extraccién fue inferior en P2 que en P1, excepto cuando
los equipos extractores venian de fuera. En este caso, en P1 se empleaban 10:33h y en P2 10:30h.

Conclusiones: 1/ La aplicacion de la nueva normativa disminuye: a/ el TM entre la sospecha clinica de ME y su confirmacién
legal. b/ el tiempo desde el DX de ME hasta la extraccion, en todos los tiempos analizados excepto cuando los equipos extractores
son ajenos al hospital. 3/ A pesar que han disminuido los tiempos medios; la organizacion logistica debe priorizar la obtencion del
mayor nimero de érganos aunque los equipos procedan de otro hospital.




DONANTES A CORAZON PARADO MANTENIDOS CON BYPASS CARDIOPULMONAR NORMOTERMICO

Alvarez, J.(1); del Barrio, R.(1); Arias, J.(1); Ortufio, F.(1); Reta, O.(1); Almagro, V.(2); Bustos, E.(2); Fernandez, MJ.(3).
(1) Hospital Clinico San Carlos. Madrid.

(2) Servicio de Asistencia Municipal de Urgencia y Rescate. SAMUR. Madrid.

(3) Servicio Especial de Urgencias 061. Madrid.

Para la obtencion de rifiones de donantes a corazén parado (DCP) es necesario la utilizacion de algtin método de preservacion previo
a la extraccion. La hipotermia es la forma maés extendida de preservacion. Algunos autores, han postulado que un periodo de
normotermia previo a la hipotermia mejora los resultados del trasplante.

En nuestro Hospital se obtienen 6rganos y tejidos de DCP desde 1989 utilizando como método de preservacion previo a la
extraccion un bypass cardiopulmonar (BCP). Desde enero de 1999 utilizamos un periodo de normotermia antes de la hipotermia de
al menos 60 minutos. Se ha estudiado la funcién obtenida con los rifiones trasplantados con y sin hipotermia.

Durante el tiempo estudiado hemos obtenido 87 DCP, en 28 de ellos se ha utilizado un periodo de normotermia previo a la
hipotermia y en 59 casos sélo se empled hipotermia. El tiempo medio de perfusién normotérmica ha sido de 110.35 + 71.68
minutos para un total de tiempo en BCP de 178.92 + 70.41 minutos, frente a los 144.62 + 54.51 minutos de tiempo en BCP en
los que no se utilizé normotermia. Se han trasplantado 39 rifiones del grupo de normotermiay 75 del de s6lo hipotermia, de los
que han mostrado funcién inmediata postrasplante 13 (33%) del grupo de normotermiay 16 (21.33%) del grupo de s6lo
hipotermia, p=0.24.

En nuestro estudio la utilizacién de un periodo normotérmico antes de la hipotermia se ha asociado con una mejor funcién inicial
del trasplante renal, aunque ese resultado no ha mostrado significacion estadistica.

ENCUESTA SOBRE EL NIVEL DE INFORMACION EN TEMAS DE PROCURACION Y TRASPLANTE DE ORGANOS
Y TEJIDOS

Andreu, AE; Boullon, F; Ravioli, J; DelLuca, J; Estraviz, J; Cichero, F.
Sociedad Argentina de Trasplantes y Catedra de Medicina Legal y Deontologia Medica de la Facultad de Medicina de la Universidad.
Buenos Aires.

Objetivo: Evaluar el nivel de informacion en relacion a la donacion y trasplante de organos y tejidos(DTOT) en la comunidad
medica.

Material y metodos: Se realizo una encuesta anonima, voluntaria y cerrada,a medicos (Grupo 1), y estudiantes de medicina,
enfermeros e instrumentadoras (Grupo 2).

Resultados: Se analizaron 461 encuestas, 94 del Grupo 1, y 267 del Grupo 2. El 94,8% del Grupo 1, y 98% del Grupo 2,
manifestaron acuerdo con la DTOT. Manifestaron ser donantes el 46%, pero solo un 28% esta inscripto como tal. Mas del 80 %
consideraron no haber tratado el tema durante la carrera y el 54% del Grupo 1, y 81,2% del Grupo 2 no conoce las obligaciones
legales de los medicos en relacion a este tema. Al preguntar si sabian diagnosticar la muerte en base a criterios neurologicos, el
60% del Grupo 1 y el 25,6% del Grupo 2 contestaron que si; pero solamente el 10% del primero y el 3% del segundo los enumero
en forma correcta. Mas del 80% desconoce los requisitos que debe reunir un cadaver para ser donante de organos.Por ultimo, el
48.9% del Grupo 1y el 64,2% del Grupo 2 cree que existe comercio de organos en la Argentina.

Conclusiones: La problemitica relacionada a DTOT es multifactorial, pero la educacion es probablemente la unica estrategia
capaz de modificarla en forma significativa. Existe un gran desconocimiento y desconfianza en los procedimientos en la comunidad
medica, y tratar de modificar en forma favorable su actitud es un gran desafio para todos los involucrados.




RESULTADOS DE LA COORDINACION DE DONANTES DE UN HOSPITAL GENERAL DEL NORTE DE MEXICO
REPRODUCIENDO EL MODELO ESPANOL.

Osio 10, Rodriguez Montalvo CRM, Escobedo ME, Chavarria UCH , Pérez EP, Rodriguez AR
Hospital Universitario “Dr. José E. Gonzdlez” UANL Monterrey, NL, México, Coordinacién de Donantes y Unidad de Trasplante
Hepatico

Antecedentes: Nuestra Coordinacion de donantes fue creada en marzo de 1999, siguiendo el “modelo espafiol’; funciona bajo la
responsabilidad de dos coordinadores con entrenamiento certificado ( TPM course).

Objetivo: Revisar los resultados de la Coordinacion de Donantes en un hospital general de 500 camas durante sus primeros 18
meses de actividad.

Material y Método: Andlisis retrospectivo de los registros de los donadores potenciales detectados de marzo de 1999 a
septiembre del 2000. Se analizaron las siguientes variables : género, edad, causa de la muerte, nimero de donantes reales, organos
obtenidos y las causas de pérdida de donantes.

Resultados: Identificamos 79 potenciales donadores, 46 (58%) fueron descartados: 21 por contraindicacion médica: (sepsis, edad
avanzada o hébitos de riesgo) y 25 por deterioro funcional. El rango de edad fue de 2 a 92 afios,promedio de 39. El 78 % fue del
sexo masculino. Las causas de muerte fueron: TCE severo 43 (55%), ACV hemorragico 26 (33%), ACV isquémico 4 (5%), y
anoxia cerebral 5 (6%), 1 tumor cerebral. En 33 casos se solicité el consentimiento para la donacién, obteniéndose en 20, (25%) .
El nimero de 6rganos obtenidos fue: corazén 4, higado 8, rifiones 28, cérneas 20.

Conclusiones: De acuerdo a estos resultados preliminares , la tasa de donacion se ha incrementado 10 veces en nuestro hospital,
sin embargo nuestras pérdidas de donadores por contraindicaciones médicas, deterioro funcional y negativas familiares sigue siendo
alta.

FACTORES ASOCIADOS A MORTALIDAD PRECOZ Y TARDIA TRAS EL TRASPLANTE CARDIACO. REGISTRO
ESPANOL DE TRASPLANTE CARDIACO 1984-1999.

Almenar Bonet, L
En representacion de los Grupos Espaiioles de Trasplantes Cardiaco.

Introduccion. Dado que el nimero de trasplantes cardiacos (TC) anuales realizados en un centro es relativamente bajo, es
necesario hacer estudios multicéntricos para conseguir una experiencia que de otro modo tardaria afios en adquirirse. Con esa idea,
en Espafia se ha conseguido realizar una base de datos de todos los TC. Se presentan los resultados del andlisis multivariante de los
TC hasta el 31-12-1999.

Método. Analizamos 3,092 trasplantes realizados en 16 centros. Varones: 82%. Edad: 48+15 afios. Etiologia: Cardiopatia
isquémica: 39%, miocardiopatia dilatada idiopdtica: 35%. Recogimos mas de 100 variables agrupandolas en datos del receptor,
donante, quirtdrgicos, inmunosupresion y seguimiento. Estadistica: Kaplan?Meier y regresion de Cox.

Resultados. La mortalidad precoz media de los dltimos 10 afios es del 14 %. La causa mas frecuente de mortalidad precoz y tardia
es el (FAI) (35%) e infecciones (18%) respectivamente. La supervivencia al 1°, 5°y 10° afios estuvo en el 74, 62y 47%.

Variables que mds se asociaron a mortalidad precoz: FAI, hipertension pulmonar, cirugia previa, insuficiencia renal, obstruccion
respiratoria, donante con dobutamina y asistencia circulatoria.

Variables que mas asociaron a mortalidad tardia: Trasplante combinado, antecedentes de HTA o insuficiencia renal, hipertension
pulmonar, FAI, desarrollo de enfermedad del injerto, HTA, infecciones y marcapasos.

Conclusiones. Es conveniente que en todos lo paises exista un registro/base de datos de los trasplantes realizados. Su andlisis
aporta informacion valiosa imposible de obtener por un tinico centro. Ello ayuda a una mejor seleccion del receptor y a un mayor
conocimiento de sus complicaciones.




(EXISTE RIESGO DE TRANSMISION DE LA HEPATITIS B EN EL TRASPLANTE CARDIACO PROCEDENTE DE
DONANTES CON ANTICUERPOS HB CORE POSITIVO?

Blanes, M.(1); Gémez, J.(2); Cérdoba, J.(2); Almenar, L.(3); Gobernado, M.(2); Lépez-Aldeguer, J.(1).
(1) Unidad de Infecciosas. (2) Servicio de Microbiologia. (3) Servicio de Cardiologia. Hospital Universitario La Fe, Valencia.

Introduccién: Se conoce el riesgo de transmision de la hepatitis B de donantes cardiacos con antigeno HBs positivo (AgHBs) en
su suero. Sin embargo, el riesgo que conlleva la utilizacion de corazones de donantes AgHBs negativo, anticuerpo HB core
positivo (AcHBc) estd poco definido.

Métodos: Desde enero-95 hasta junio-99, estudiamos 146 pacientes consecutivos sometidos a trasplante cardiaco en nuestro
hospital (141 cardiacos y 5 cardiopulmonares). Se realizé la determinacion de AcHBc en los donantes y el seguimiento clinico y de
laboratorio de los casos en los que el donante resulté AcHBc positivo.

Resultados: Todos los donantes eran AgHBs negativo. La prevalencia de AcHBc entre los donantes fue 11/139 (7,9%), y de
AcHBs positivo 34/130 (26,1%). En los 11 donantes AcHBc positivo se determiné el ADN del VHB resultando todos negativos.
En el seguimiento de los 11 casos de riesgo no ha habido ninguna hepatitis B “de novo”, ni episodios de hepatitis clinica. El
patrén de anticuerpos en el seguimiento a 6 meses y al aflo del trasplante ha sido siempre el mismo que presentaban los receptores
antes del trasplante. En el seguimiento analitico final de cada paciente se determiné el ADN de VHB tanto en suero como en
linfocitos. Todos han resultado negativos salvo un receptor que fue negativo en suero y positivo en linfocitos.

Conclusiones: Si existe riesgo de transmision del VHB con la utilizacion de corazones de donantes AcHBc positivos debe ser
escaso. Se desconoce el significado clinico del hallazgo aislado del ADN de VHB en linfocitos.

VALOR DEL CONSUMO DE OXIGENO DIRECTO EN EL PRONOSTICO A CORTO PLAZO DE PACIENTES
AMBULATORIOS CON INSUFICIENCIA CARDIACA CRONICA. VALOR EN LA INDICACION DE TRASPLANTE
CARDIACO.

Arizén del Prado,JM; Escribano, A; Lopez Granados, A; Ramirez, A; Castillo, JC; Romo, E; Siles, JR; Paulovic, D; Concha, M;
Vallés, F; Alados, P; Merino, C; Segura, C; Mufioz, MI.
Unidad de Trasplante Cardiaco. Servicio de Anestesia. Hospital Universitario Reina Soffa, Cérdoba

El consumo maximo de oxigeno (VO2p) es un pardmetro objetivo de la capacidad funcional de los pacientes con insuficiencia
cardiaca (IC).
Objetivo: Conocer las caracteristicas clinicas y funcionales de pacientes con insuficiencia cardiaca cronica estable.

Material y métodos: 49 pacientes con edad media de 57 afios,la fraccion de eyeccion de 27%; 70% en GF 1l 'y 28% en GF
[I.Etiologia dilatada idiopatica en el 73% e isquémica en el 27%. Todos los pacientes realizaron una prueba de esfuerzo
cardiopulmonar limitada por sintomas siguiendo el protocolo modificado de Naughton. Se alcanzé el 89% de la frecuencia cardiaca
maxima teorica. El tiempo medio de ejercicio fue de 11:25 m. Todos los pacientes alcanzaron el nivel anaerobico y el VO2p fue de
17,2 (rango 9,2-25,6). En 11 pacientes VO2p fue menor de 14 ml/kg/min.Todas las variables clinicas y pardmetros fueron
semejantes en este subgrupo excepto para la clase funcional(GF Il en el 71% frente al 19 % de aquellos con VO2p que 14
ml/kg/m,p<0.01),el tiempo de ejercicio (media de 8,52 frente a 12,06, p<0,01), el VO2 en el umbral anaerobico (9 frente a 13,5
p<0,001). Tras un seguimiento medio de 6 meses s6lo han fallecido dos pacientes (ambos por muerte subita y ambos del grupo
VO2p14 ml/kg/min), no requiriendo ningun paciente trasplante cardiaco ni ingreso hospitalario por descompensacion cardiaca.

Conclusion: El pronostico a corto y medio plazo de la IC cronica ha mejorado. Nuestros esfuerzos deben dirigirse a prevenir la
muerte siibita.Los pardmetros de consumo de oxigeno para indicar trasplante y deberian requerirse valores menores de 12 ml/Kg/m.




ESTUDIO DE LA PREVALENCIA DE MICROQUIMERISMO TRAS EL TRASPLANTE CARDIACO. FACTORES
PREDISPONENTES, HISTORIA NATURAL Y SIGNIFICADO PRONOSTICO

Crespo-Leiro, MG (1); Hermida-Prieto, M (2); Rodriguez, JA (1); Muiiiz, J (2); Barral, S (2); Hermida-Alvarez, LF (1);
Juffé, A (1); Castro-Beiras,A (1). (1)Unidad de Trasplante Cardiaco, Hospital Juan Canalejo, A Coruiia.

(2) Instituto de Ciencias de la Salud, Universidade de A Coruiia, A Coruiia.

El microquimerismo procedente del donante en el trasplante de 6rganos parece inducir tolerancia. En el trasplante cardiaco (TC) la
incidencia es variable, los factores predisponentes y su valor prondstico son desconocidos. Objetivo: determinar la prevalencia de
microquimerismo tras el TC, su historia natural, factores predisponentes y significado prondstico.

Material y métodos: estudio prospectivo en 25 TC consecutivos. Se tipificé el antigeno HLA-DRB en sangre del donante y
receptor (pre-TC) mediante PCR con primers aloespecificos (SSP-PCR). Existe microquimerismo cuando en muestras post-TC
(3, 6, 12 y 24 meses) aparece patron de bandas mixto (donante y receptor). Variables clinicas: datos epidemiolégicos de donante y
receptor, tiempo isquemia, dias OKT3, nimero rechazos y dosis de esteroides.

Resultados: 2 casos fueron excluidos por coincidir HLA-DRB de donante y receptor. Se detecté microquimerismo en algtin
momento en 13 pacientes con una prevalencia a 3, 6, 12 y 24 meses de: 4.3%(n=1), 8.7%(n=2), 34.8%(n=8) y 43.5% (n=10).

Resultados Microquimerismo (n=13)  No microquimerismo (n=10) p

Edad receptor 61.9+4.2 55.8+8.4 0.057
Edad donante 33.7+12.9 37.6x8.1 0.386
Peso donante 70.6+6.4 81.9+10.1 0.009
Peso-receptor 73.6£13.7 74.8+12.4 0.833
Dias-OKT3 4.4+1.8 4.5+2.3 0.894
9% varones receptores 77 90 0.412
% varones donantes 85 80 0.772
Tiempo de isquemia 150.9 147.8 0.924
N° rechazos 1.5+1.3 1.1+1.4 0.448
Dosis esteroides 3404+2497 2300+1806 0.281

Conclusiones: 1)Tras el TC existe microquimerismo en algiin momento en la mitad de los casos. 2) La prevalencia aumenta
con el tiempo. 3) Los factores predisponentes y su significado prondstico se desconocen.

RETIRADA DE ESTEROIDES EN UNA POBLACION DE TRASPLANTE CARDIACO NO SELECCIONADA POR SU
PERFIL INMUNOLOGICO.

Sénchez,V; Delgado, J.F.; Gomez, M.A.; Escribano, P; Dalmau, R; Pombo, M; Gil, L; Sotelo, T; Rodriguez, E;
Sédenz de la Calzada, C.
Hospital Doce de Octubre. Madrid

La retirada de esteroides en receptores de trasplante cardiaco (TC) seleccionados por su perfil de bajo riesgo para rechazo se ha
mostrado segura y eficaz.

Objetivo: Valorar la eficacia y seguridad de la retirada del esteroide guiada por la presencia de complicaciones o para su
prevencion.

Métodos: De una poblacion de 250 TC, se analizan retrospectivamente 50 pacientes (20%) a los que se les retir6 el esteroide a los
25417 meses post TC. Las indicaciones fueron: 1) diabetes mellitus (n=26), 2) complicaciones 6seas (n=11), 3) evitar el retraso
del crecimiento (n=2) y 4) misceldnea (n=11). 11 pacientes (22%) tenian antecedentes de 1 rechazo o mas (3A 6 , ISHLT) en los
primeros 6 meses post-TC. Durante el seguimiento(35+22 meses), se analizé la evolucion de las complicaciones que determinaron
la suspension, perfil lipidico, peso, control de la tension arterial y funcidn del injerto.

Resultados: La incidencia de rechazo agudo tardio fue del 8% (n=4). Todos se resolvieron adecuadamente con choque esteroideo.
En la poblacién diabética, se redujeron los requerimientos de insulina (p<0.0001) y fue retirada en 8 pacientes. Las complicaciones
6seas no recidivaron y mejord el indice de masa 6sea medido por densitometria. No se produjo modificacion significativa en el
perfil lipidico, peso, ni en el control de la tensién arterial.

Conclusiones: La retirada del esteroide, en una poblacion de TC no seleccionada por perfil de riesgo inmunolégico, fue eficaz
para un mejor control de la diabetes y de las complicaciones 6seas. Sin embargo, la incidencia de rechazo agudo tardio no es
despreciable.




DISMINUCION DEL NUMERO DE RECHAZOS EN TRASPLANTE CARDIACO CON EL USO DE MICOFENOLATO
MOFETILO EN COMPARACION CON AZATIORPINA.

Rodriguez Lambert ,JL (1). Sanmartin, JC (1). Testa, A (1). Bernardo, MJ (1). Astudillo, A (2).
(1) Unidad de Trasplante Cardiaco.Servicio de Cardiologia
(2) Servicio de Anatom{a Patoldgica II. Hospital Central de Asturias. Oviedo

El micofenolato mofetiloMMMF) es un potente inmunosupresor, antiproliferativo linfocitario, que ha demostrado su eficacia en la
prevencién del rechazo agudo tras un trasplante cardiaco, asociado a ciclosporina y esteroides.

Para comparar su eficacia Respecto a Azatioprina(AZA) estudiamos 48 trasplantados en nuestro hospital durante 1998 y 1999.
Todos recibieron induccién con OKT-3. Los 30 primeros recibieron AZA (en 6 se sustituyé por MMF por disfuncion renal
pretrasplante. Desde el caso 31, MMF. Estos recibieron menor cantidad de ciclosporina, niveles plasméticos un 20% menores. 5
pts fallecieron por complicaciones peroperatorias, quedando para el andlisis 43.

Seguimiento: se realizaron biopsias endomiocdrdicas periddicas, (9 durante el primer afios. Los rechazos se valoraron segtin la
clasificacion de la ISHLT aplicandose el score de la U. Loyola para permitir el andlisis estadistico. Se analizaron por separados los
pacientes que recibieron MMF (23 pts) o AZA (20 pts).

Resultados: No se encontraron diferencias en las caracteristicas de los pts. Fallecié un paciente durante el seguimiento,
perteneciente al grupo MMF, por un mesotelioma pleural a los 8 meses del trasplante. Hubo menor incidencia de rechazos, score
0.83 vs 1.10 en el grupo MMF (p=0.07), y ningtin caso fue superiores a 3A. En el grupo MMF hubo menor incidencia de
rechazos que precisasen tratamiento con bolos de esteroides, en 0.36/pte, por el 0.42/pte del grupo AZA.

Conclusién: El MMF es un inmunosupresor muy eficaz y seguro en la prevencion del rechazo agudo tras un trasplante cardiaco,
que incluso reduciendo la dosis de otros inmunosupresores, disminuye la incidencia de rechazo agudo.

BEXPERIENCIA CON BASILIXIMAB EN EL TRASPLANTE RENAL FEDIATRICO

R Vilaba, A Vila, L.Callls, ]L.Nleto, A Madrid, E.Alemany, .
Servel Nefrologia Pediatrics, Humﬂ:ulh[ﬂ:nu—mﬁml'ﬁ]ldﬂdmmﬂlmdm

Objetive: Evaluar Ja eficacia y Ia seguridad del mevo mmunosupresor basiliximab (anticuerpoa
vooira ol receptnr IL-2) , dursnte 12 meaes en el trasplante renal pedldtripo.
Métode: Siete pacientes pedidtricos recibieron un trasplarte renal (2 niltas, 5 nifios) con una edad
media de 13 afios {intervalo 7-18) y un peso medio da 30 kg, { 20-50). Racihicron bagilbdmal
endavenoso {dos doxis de 20 mg. , inmedigtamemnte antes y an &l cuarto dis post-trasplantante),
combinada con 6 metil-prednisaloma {5 mg/kg/dia), clclosporina (3 a 7 mg'kg/dia) y azatioprieg (3
mg/kp/din).La toferancla fix excclonte. 5o evalonron h eficacia del tratemiznto ¥ fas ecmplivacionse
Resulindox De Jos siete pavientes nlagnng presentd rechazo. Siete miciaron dioresis
mmediatamente Uno presenté nocrpsis tubular aguds | documentads  bistolbgicaments (BanfF 1.6)
¥ una busna evalucids s un periodo de fran semanas. Lar creatinttas se mantuvieron en un valor
raedio de 0.8 mgfdl { 0.4-1.3) a partir de uos media de evolucion de 15 dies { 7-22). La sehracide
de los receptores de IL-2 2o estudid mediante citmetria de fiujo con un anticaerpo emjugade
expeolfico para 1n cadenn alfs del receptor IL-2, Se detectd una total seharacikon a [ns 24 horas dala
primera dosis. La durscido media da In saturacidm fize de 21 disa {14 - ZH). No sa sstablevic
relacidn entre la sahuracidn ¥ el peso o 1a edad of se detectaron gambios significativos en el
reguento de célulias B, T,CD4 o CDA, Tampoco flze mia elevado €] odmero de péfules T qua
expresaban el raceptor parx IL-2 després do Iy desaturacion.
Conchlén: Nusira experiencina coo hesiliximab indica que gombinado oo § metil-prednisolons,
ciclosporing y nzatioprina offece una inmmospresidn segere v efective




EFICACIA Y SEGURIDAD DEL BASILIXIMAB EN TRASPLANTE RENAL PEDIATRICO

Garcia Meseguer,C; Roldan, M; Melgosa, M; Alonso, A; Pefia, A; Espinosa, L; Navarro, M.
Unidad de Nefrologia Pediatrica. Hospital “La Paz”. Madrid

Objetivo: Evaluar la seguridad y eficacia de Basiliximab en trasplante renal pedidtrico.

Pacientes y métodos: 12 nifios (7nifos y 5 nifias),con edades entre 2-17 afios (media: 8,6 ), recibieron tratamiento de induccién
con basiliximab (12 mg/m?2 el dia 0 y 4 postrasplante, maximo 20 mg/ dosis). Once eran 1° trasplante y 2 eran de donante vivo.
La inmunosupresion fue esteroides, ciclosporina (CyA) y micofenolatomofetil en 11 y en 1 se sustituyé CyA por tacrolimus. La
etiologia de la IRT fue uropatia y/o displasia (n= 8), nefronoptisis 2, cistinosis 1y sindrome de Drash1. La edad del donante caddver
varia de 4-40 afios (media:10,9). Ninguno era hiperinmunizado. El tiempo medio de isquemia fue: 16 horas 45 minutos. Todos
tuvieron diuresis inmediata. El tiempo de evolucion postrasplante oscila de 3meses a 1 afio

Resultados: La supervivencia del paciente es del 100% y la del injerto del 91% (1 injerto se perdié por microangiopatia
trombdtica a los 10 dias). Dos nifios presentaron un episodio de rechazo agudo corticosensible a los 7 y 23 dias (no biopsia). La
incidencia de infecciones (42%) ha sido similar a la previa con el empleo de Ac policlonales como induccién. Ninguno presentd
efectos adversos secundarios a la medicacién. Todos tienen funcidn renal estable (creatinina media: 0,59mg/dl).

Conclusion: El tratamiento con basiliximab en trasplante pedidtrico no ha presentado complicaciones, la frecuencia de rechazo

no es superior a la objetivada con las pautas de inmunosupresion previas con induccién de Ac policlonales, y ofrece ventajas en su
administracion.

(SE PUEDE OFRECER EL TRASPLANTE HEPATICO DE DONANTE VIVO Y LA BIPARTICION (SPLIT) EN EL NINO
EN FUNCION DE LOS RESULTADOS?

Lépez Santamaria, M (1); Gamez, M (1); Murcia, J (1); Leal, N (1); Tovar (1); Frauca, E (1); Jara, P (1); de Vicente, E (2);
Quijano, Y (2); Nuiio, J (2).

(1) Hospital Universitario, La Paz, Madrid, Unidad de trasplantes digestivos. (2) Hospital Ramén y Cajal, Madrid, Unidad de
trasplante hepatico.

Antecedentes: aunque Espafia tuvo en 1999 la mayor tasa de donantes del mundo (33.6/1000.000 habitantes), el nimero de
trasplantes hepdticos realizados (960, 38 pedidtricos) fué muy inferior al de pacientes incluidos (1306, 64 pedidtricos). Sorprende
que técnicas como el trasplante de donante vivo (THDV) y la biparticién (split), no tengan en nuestro pais la difusién alcanzada en
otros paises desarollados.

Objetivo: Analizar si ambas técnicas pueden ser ofertadas rutinariamente a los receptores pedidtricos en funcidn de los resultados.

Material: de 282 TH pediatricos, en 13 se utilizaron algunas de estas técnicas (Grupo I): 6 split (5 segmento lateral izquierdo, 1
l6bulo derecho; 2 in-situ, 4 ex-vivo), y 7 de THDV. Para comparar la incidencia de problemas técnicos, y su influencia en la
pérdida del injerto, se seleccionaron los TH de nuestra serie (Grupo II), homogéneos con los 13 casos anteriores en cuanto a edad y
fecha del TH.

Resultados: los 13 enfermos del grupo I estdn vivos frente a una mortalidad del 18% en el Grupo II. La tasa de pérdida del injerto
fué similar en ambos grupos (23% grupo I vs 28% Grupo II), asi como la supervivencia del injerto a 1 y 3 meses. No existen
diferencias significativas entre ambos grupos en otras variables intra y postoperatorias, ni en la tasa de complicaciones quirtrgicas.
En los 7 THDV realizados, ningtin donante sufrié complicacién mayor (estancia media 6 dias).

Conclusiones: En series homogéneas de pacientes pediétricos, los resultados del THDV vy split son similares a los del TH
reducido o entero.




EXPERIENCIA CON EL TACROLIMUS COMO INMUNOSUPRESOR PRIMARIO EN EL TRASPLANTE HEPATICO
PEDIATRICO.

Asensio, M; Chavez, R; Iglesias, J; Ortega, J; Charco, R; Margarit, C.
Unidad de trasplante hepdtico pedidtrico, Hospital Vall d’Hebron, Barcelona.

El objetivo ha sido revisar nuestra experiencia con el tacrolimus (Tac) como inmunosupresién primario en el programa de
trasplante hepdtico pedidtrico,introducido en 1996.

Material y Metodos: Entre 1996 y 2000,se realizaron 32TH en 30 pacientes,edad media de 54.6 meses, 16 varones, 14
mujeres.El tacrolimus se administr6 por via oral a 0,15 mg/kg/dia repartida en 2dosis,la dosis se adapt6 para conseguir unos
niveles valle entre 12 y 18ng/ml. Se administraron esteroides en pauta descendente hasta suspenderlos entre el 4 y 6 mes. Los
rechazos agudos (RA) se trataron con bolus de esteroides y administracién de micofenolato mofetil (MMF)si no habia respuesta.

Resultados: 6 pacientes han fallecido.La supervivencia del paciente a los 3a fue de 80%. Las dosis medias de Tac aumentaron
hasta 0,45mg/kg/d a las 2 semanas del TH y disminuyeron hasta 0,22mg/kg/d al 6°mes. La dosis méaxima fue de 0,71mg/kg/d.Los
niveles medios valle de Tac fueron de 8,7ng/ml,13,8ng/ml,11,8ng/ml, 11,3 ng/ml a los 1,2 semanas,l mes y 6 mes
respectivamente. 11 pacientes(33%) presentaron RA, todos respondieron a los esteroides menos 2 pacientes. No se presentd
ningun rechazo crénico. La toxicidad consistio: discretos aumentos de las cifras de urea y creatinina.2 pacientes se convirtieron
temporalmente a ciclosporina por diarrea y arritmia. Infecciones por CMV en dos casos. Una paciente presentd un sindrome
linfoproliferativo solucionado con la retirada de la inmunosupresion.

Conclusiones: El Tac consigue una inmunosupresién muy efectiva en el TH pedidtrico con muy pocos efectos secundarios y

una retirada precoz de los esteroides. Durante las primeras semanas deben aumentarse mucho las dosis para mantener los niveles
adecuados.

EVOLUCION DE NINOS CON FALLO INTESTINAL VALORADOS COMO CANDIDATOS A TRASPLANTE DE
INTESTINO EN ESPANA

Lépez Santamaria, MLS; Gamez, M; Murcia, J; Leal, N; Tovar, J; Prieto, G; Lama, R; Molina, M; Sarrid, J; Polanco, I;
Frauca, E; Jara, P. Hospital Infantil, La Paz. Unidad de trasplantes digestivos.

Objetivo: Analizar evolucion y estado actual de nifios con fallo intestinal prolongado (FIP)valorados como potenciales
candidatos a trasplante intestinal (TT).

Material: desde 1997 (afio de la acreditacion de nuestro centro para TI) 22 nifios fueron valorados. Las causas del FIP fueron
intestino corto (SIC) 10 casos, trastornos de motilidad 9 (7 por seudoobstruccidn intestinal idiopdtica, 2 por enfermedad de
Hirchsprung extensa), diarreas 3 (2 por displasia microvellositaria, 1 no diagnosticado).

Resultados: 4 enfermos fallecen a las pocas semanas de ser remitidos. Dos (ambos candidatos a trasplante combinado higado
intestino) fallecen en lista de espera. En 2 (ambos con SIC), se consigue adaptacion intestinal (tratados ambos con hormona de
crecimiento recombinante y desdoblamiento y elongacidn intestinal -operacion de Bianchi-). Nueve nifios se mantienen estables
con soporte nutricional domiciliario, y de momento no se consideran candidatos inmediatos a TI, y finalmente 2 han sido
trasplantados (1 trasplante de intestino aislado, 1 trasplante combinado higado intestino).

Conclusiones: la mortalidad pretrasplante de los potenciales candidatos a TT es elevada, y se debe a la especial susceptibilidad de
los nifios a sufrir complicaciones derivadas de la administracion de nutricion parenteral, y a la dificultad para encontrar donantes
adecuados al receptor pediatrico de bajo peso. La mortalidad disminuye aplicando tecnicas innovadoras de TI (discutidas en otra
comunicacion), pero sobre todo remitiendo precozmente al posible candidato para ser valorado a un centro de TI.




RETIRAD TEWFR4NA DE CIoLosroRInA Ex REcTeioirs DY TRASFLANTE RENAL
Com [Fpa ot MERsdn e Base Con SreoLmers: Esronss HETCRATOLOGIC0
DEL BYERTO AL ARO DL TRASFLANTE

RUIZ JC*, CAMPTATOL IMZ, MOTA A®, Prata DY, GuTiieurz A%, CASTRED A%, PINTO TR,
Garta I Mrsiairs TM®, GROYO IM'®, ARras M!

'H_ Valdecilla, Santander, Eapatie; 2 H. Clinic | Provincial, Barcelons, Espafia; ? H. Da
Universidade De Coimbra, Coimbws, Portogal; * H. Clinleo, Madrid, Espatia; * H.
mmmm‘amammmm’u
Curry Cabral, Lisbon, Portugal; ¥ 1. La Fe, Valencia, Espafia;* H. 12 do Ootulve,
Mighid, Espatia; '° H. Ballvitge, Barcelons, Espalia.

INTRODUCCIOR: Los Semmoos miicalcinsurinlcos contribuyen a In pEndida de 1sjartos
revmlea a largo plazo. Es fmdamendal oms pactas o las que 0o se incloym, al mengs
de flurma oomtimseds.

MiTopos: So smlizn loy hafllazena bstaldgicos de oaicidad en 70 pacientes con
biopein basal y al afin del trasplante, que s los ires omoes del sate fseron reod omizmdos
para ol santenimbento {rame A; o=33) o retirada (rena B; 0=35) de Ciclosporiss oo
combinacién con Sirolines ¥ Eserakies damno de m ensayo clinion multicénirico o 3
afon (525 pacientes; 57 ocotros). El gropo coaresponde s Jos pacierntes incipidos om lox
10 peatirem de Eapafia y Portugel con injerto fimconants y biopaiz al afio. Ss comparan
Ioa hallazgns de orerlcided (Banf™35) v In fnciédn nenel al siic.

REFLTADOS: La table adionin oopestry Loy presedios de bas lesiones de oronicidad. El

score do cropicided {ogtoitottov) | F e | ol o e
fue un 26% menor e & gropo B Gropo A 019 0835 | 67 | 046
respeceo al A (1,65 y2,23 e B 813 | o6l | 07 | o3

rexpectivaments; pNE). Esta diferencia foe del 12% al ajustar segiin la biopsin basal
(1,34 va. 1.52; piNE). La creatinins al afio flae 183 mg¥h ond grupo Ay L48 mgi en el
B (p<0,05]

CONCLIMIONER: La refinda precoz de Ciglogparine en use pmus con SKL ac sigue de
ung mejoria fimoioml y en ks parimetros histoldgioos de delio crdeles del infentc.
Prrece cxistir una bendancla o wma reduccidn de 1ae lesioncs lstolagioe
premmiblaments par redoccion de ba nefroteicidad.
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MICOFENOLATO MOFETIL{(MMFEN BL TRATAMIENTO DE LA NEFROPATIA CRONICA DREL
TRASPLANTE. ESTUDIO MULTHENTRICO ESPARGL.

M, Gomzslez Malina, 1. Sandn, R. Garcis del Morsl, E. Scla, MA Centil, P. Gimez y L. Capdevila porel
Grupo capaficl de estudio de micofennleto medati] an 1a nefropatia crdnica del trasplamnte,

Introduccidn, Li nefropetin cndnica del treeplants {NCT) e2 1a canss primcipal de péndida 4al injerta. Fl MMF
he redusida 1a incidencia de rechazo agudo, pero sin no eatd definids s papel en 1n NCT.

Obictivo: Analizer la svnlucitn de la fancido renal por la inversa de la ceatinina sévics ea pacicarcs
diagnosticados de NCT por biopsin, antes y despude de 1a introdnceién de MME.

Pacientes ¥ métocks. Se eatndian 122 enfermos, 61 con ciclosporine (CaA) y prednisoaa (P) a los que 5=
afiarfity MMF (2g/dia) ¥ 61 con CaA, P y szatinprine {Az) que wa susdmyd por MMF (2g/d(x), Bdud 37.2 afios
¥ scxo: 54,69 H y 45.4% M. La bopaia (Banff 93) se revisd por 3 patdlogos y 1 mediana de 1a punmaciéo
Ba 186 como gradnacién final, Se calould In pendiente dal inverso de Is creatinina cn los 3 aflos previoe 2 1a
introduccitn de MMP vy deads sata facha, hanta £] final del estudio,

Bamitadcs Catorce pacientes tenfem NCT grado L 65 prado IT y 43 gmdo 1 El scguimiento medismo trax
MMF fue de 18 mecet (13-35 meses). No finalizaron el estudio 19 pacisntes, una jor £xit y 18 por efecton
adverson de MMF. Niveles de CaA (ng/ml) en los iempon 0, 161.7; 180 dias, 148.5 (pIN'S) y 365 diza, 1288
{0 ¥ 365, p<0.001} . No hay diferencins cn las cifres de colesteral y pecieinuria La pendleme del inverse do
12 creatining antes ¥ después de MMF fos -0.0002 y —0.000007 (p<0.001), cu loe tratadox previaments con
Az, da-0.002 y 0.000041 (p=0.001) ¥ en aquellos zin diferoncia da nivales de CaA (n=65) eo loa tempos 0
¥ 3635 dias (142.0 y 138, pNS) de —0.002 y —.00002 (p <0.001).

Comchmifin. La introdnecién de MMF permite colentecer In progresidsn de 1a inmficlencia renal en pacicotes
cofl NCT, independientemente de log miveles da CaA.

{128 SEGLRD USAR DOSIS RIUDUCIDAS DE CICLOSPORINA NEORAL (IRCyA) CON
MIOOFINOLATO (MBMF) COMO MANTENIMIENTO DEL TRASM ANTE. RENAL (DR},

:m; Riwl. M; Cuandin, O Argoisto, J; Gieon, 3 insthuto de Neflologis. Eywmos Afes, Argesiica

: Hvalupawn b sopuidad de DRCyA con MM com setstradeingts de ingorton sonsley >~ 6 imesss,

e In pobilrtin do tmsplantadon remsln oo irfplo tarmpin (MMF1 Cyd toutcmiden), randoradsmenle
B inchayeson é cf exludio 104, Fn alios se redale Je osin do CyA hiir alosmy wivides brmrdos +- 75
ghml, meociades 2 i do MMF y 0.1 mpkpidis da ot S ovalusson bos sipuleucs duiox:
carmcioriptiors dernogrdfioss, trigon dol ingorie, 1* Jo secluaos y wived de orowtinios plasblics {Cr )
Juavic: ul switch. 1.ow deios mostrados sen DS, Pars ol sskiihs estadluticn sc whilied Chi spo ¥ ton
do # do Suudestr, coneidenend nipaificacidn oxiadision a p < 0.05. ' '
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La Cr. prewin ol swisch: Foo L8 4 .72 aapidl, qob dewowndid a 165 + 0.9y 1.6 + 0.9 alon & v 12 mines
remportivassenta (p=0.09 y 0,01} 17.3 % (18/104) prowesmiason crivia do rocka (35,8'% flwrv etwroide
ferimietien) No hbo difosenciss esladisiions o In deesogoalia wi oo o arigen dal inderto sxine Tk quo
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siikch (<1 or- 65T v, > 2 1257 p-0.005) 5 fowra prodictasos de ke kelermncia & h bags sosis de Oy,
Durie of sogulimicato de 13 4 4 wease Mt 3 inhartas prrdickss (todks con_blopsies previes sl swikch do
‘Nefropatie ordnion dol toteplae inaderadn & sovero (Hinll) v Cr. > de Igill). - _
‘Comchuiimot oo ol nigimen da massicnimicutn cos bigan doin da o y MMF = nogum cm 0
seleceinnada pobleciéa de pacientcy con Isicrie & bigc sneacso o ¥ buten fencido snel, -
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EL MOFETIL MICOFENOLATO (MMF)AGR AVA LA INSUFICIENCIA RENAL AGUDA (IR) POST-ISQUEMICA
EN RATAS

Gonzidlez, N; Parra, G; Alvarez,V; Pons, H; Rodriguez-Iturbe, B.
Hospital Universitario, Universidad del Zulia, Instituto de Investigaciones Biomédicas INBIOMED, Maracaibo, Venezuela.

El MMF es un inhibidor reversible de la via de novo de la sintesis de las purinas usado rutinariamente como inmunosupresor en
trasplantes. Para estudiar el efecto del MMF, en dosis usadas en clinica, sobre la evolucion de la IR isquémica se usaron ratas
Sprague-Dawley a las cuales se les ocluyeron ambas arterial renales por periodos de 45 (grupo I, n=19), 30 (grupo II, n=10) y 15
minutos (grupo III, n=17). Al dia siguiente a la isquemia, la mitad de las ratas en cada grupo recibi6 MMF (20mg/kg/dia, P.O.) y
la otra mitad (CONTROL) recibi6 vehiculo. El grupo I fue usado para estudiar mortalidad y los dos restantes fueron sacrificados el
dia 5 y 9, respectivamente, para evaluar histologia.

Resultados. Mortalidad a los 4 dias (grupo I): MMF=9/9 (100%) vs CONTROL=4/10. Creatinina sérica (mg/dl):
MMF=4.8+0.9 vs CONTROL=1.4+1.5 (p<0.01). Hallazgos histolégicos a los 5 dias en grupo II (% de tibulos presentando un
hallazgo determinado):Sin Dafio: MMF=4.6+5 vs CONTROL=27+20 (p<0.05); Necrosis total: MMF=28.4+17.8 vs
CONTROL=3.4+4.8 (p<0.05). Estadios intermedios de dafio histoldgico (lesién. necrosis focal) estuvieron entre 48% y 20%,
respectivamente, en ratas tratadas y no tratadas con MMF.

Conclusiones. El tratamiento con MMF agrava el curso de la IR post-isquemica en la rata. Son necesarios estudios que aclaren

la fisiopatologia de este efecto y su potencial repercusion en la funcién inmediata de trasplantes renales con isquemia prolongada y
en donantes con corazon detenido.

HEMODINAMICA HEPATICA EN PACIENTES CON TRASPLANTE HEPATICO Y ARTERIALIZACION DE LA
VENA PORTA

Charco Torra, R; Bilbao, I; Allende, H;Segarra, A;Castells, L; Margarit, C.
Unidad de Trasplante Hepético, Hospital General Universitario Vall d’'Hebron, Barcelona.

Hasta el momento actual no existen datos sobre la hemodindmica hepatica en injertos hepatico humanos con arterializacién de la
vena porta (AVP), asi como de los cambios morfolégicos que pueden acontecer.

Objetivo: Evaluar el efecto de la AVP en la hemodindmica hepética y el seguimiento de tres pacientes sometidos a trasplante
hepatico (TH). Material y métodos: Dos pacientes fueron sometidos a un TH ortotépico y uno a un trasplante auxiliar
heterotépico por hepatitis fulminante. Se efectué una hemodindmica hepatica y biopsia a los 12, 3, y 3 meses respectivamente
despues del trasplante arterializado.

Resultados: Un paciente fallecié a los tres meses del trasplante. Los otros dos pacientes siguen vivos 18 y 24 meses despues del
trasplante. El injerto auxiliar fue extraido 3 meses depues del trasplante cuando el higado nativo mostré su completa regeneracion.
En todos los casos se logré una excelente inmediata funcién hepética. Uno de los pacientes presenté encefalopatia debido a
hipertension prehepatica secundaria a una fistula arterio-portal 14 meses postrasplante que pudo ser ocluida mediante radiologia
intervencionista. Los estudios hemodindmicos no mostraron gradiente de presion entre suprahepdtica libre y la enclavada. La
histologia hepatica fue normal en dos pacientes, en el tercero se objetivo microesteatosis. Los niveles del amonio arterial y en
vena suprahepética durante el estudio hemodindmico fueron normales.

Conclusion: El TH con AVP logré una excelente funcién hepatica en todos los pacientes. Existe un control intrahepdtico de la
presion sinusoidal con preservacion de la arquitectura hepdtica a pesar de la doble vascularizacion arterial.




PACIENTES

Loinax ., (idwwes B, Fieémez C, Gonzlilez-Finto I Garcia 1, (Havany A, Margués B, Rodrigoa D,
Mumuﬂuﬂuﬂ. Hospital Untversitario “12 de Octubre®, Madrid

La trovwbosis portal (1T no ea ya ung, contraindicaciim sbwohuts para of trasplants hepético (TH). Bin
cmburgo es uns complicaciie frecucute de ln bepatopatis terming] ¥ s ha relaciossdo con peorm
romboion con ¢ TH, sieado considerscds min contreladicaciu relative ea algoeaos cestros. Describlencs
TascsiTa cxpevisncia con este problema.

Facienivs y mdtmdon: So obsictive TP on T de 617 pacieates trasplantados hasta diciosbre de 1999. Se
renlizd trombocndovesectomia an 75 7 un injerto venoeo interpossin en 1. El gropo total se dividlé en 2
cnowologioos pere s compenciie, antos (A, 27) y dospuds {B.49) del final de 1992,

Remmbteuing: Fubu retromibosis portal en 5227 (15,5%) oo ¢l gropo A ¥ %749 e &l gropo B. En 4 paclentes
(307%) 30 Siagmowtioh poco despods del traspiznts (<) oewws) ¥ hobo 1m0 caso tardio {desectade wilo por
US Duplex) La maparvivesciy schowial de pacienten n 1 y 5 alios e de 85,6% 7 55, %% en ol grupo A, ¥
de 73.9% y 72, 7% ot ¢l B (ns), compansbia & los pacieaies sin TP ta smbos pariodos.

Couclusions: los resulinios obtenidos con ol TH en TP has mejorsio con ol tempo, al igoal que o o
TH wn genanl, sia diforeccias significatives sn supervivencis con kog pecieates sin TP. En Is aaryoris de
pacinstes o6 posible In trombosndevenectomily,

CAMBIOS EN LA CIRCULACION PULMONAR DURANTE EL TRASPLANTE HEPATICO

F.Acosta T,Semannn, C.G.Palenciano, R.Baltrém, V. Roqués, N.Clavel, R_Rables, FS Busno, P.Ramirer ¥
P.Purilla. Unidad-de Trasplante Hepéitico, Eospital Univeraitaria “Virgen de la Arrhxaca® Murcia

DRJETIVO: Sc propugna que la clreitleciin pulmonar del cimdtica afcanza su ruéxime dilatacién, por lo
que dncremenios del gasto cardinco remltan, necésriamente, en mayores presiones sin descanso de las
rsistencise pulmoodres, Nos proponcmos comprabarlo en ¢l trasplante bepdtico (TH).

METODO: Esmdlemos 5§ pecicoics e los que ae wsd la téemica def piggy-back. Realizamos una
monitorizaciin cardisca completa madimmte catéter sn arteria pdmoner, Evalvamos los sipuiemics
pardmetron; {ndice cardlaca (IC), presiones ericriales medine pulmotares v sistémmicas (PAPM, PAM) ¥
resistenuciny vasculares pulmonsres y sistémicas por 1a clactancia arterlal sfsctiva (Eap, Eas), Momentas: al
mmmmrﬂmldcluﬁmd:dsmcfﬁn[A..ﬁ;}.mﬁepﬁhm{B..Bﬂrnmhpﬁhu{ﬂhl:;]
Estadi{stica: ANOVA.

RESULTADHDS: Tabls 1. Camhioa en 1a eirculnclén pulmonar y sistémien durante el TH.

Ay M B B £ L
IC (Lmia . %) 45510 6.342,0" £ 11,7 5324 TR :-'.ft'z,_u‘
PAFM [mmHp) 98HE 194458 16,6:4,5° IEEEE0 2TA" 204820
PAN (mmHg) TA£(30 BBEILE 25115 1355100 3571159 EODEIGA
l-r{--n:.-r’n":u DASED L DA4E011 0AIHED1I G43E004 DAZ0]12 0444016
ol d L - 3 2004063 193034  1LATINA0" L3130 54"
Valooss comn medint DE. “p<0,05; 3 "p=0,001, reepecio al vakes precedents

CONCLIUSION: Los notebles cambios del IC durante o] TH no condicionan incrementay preccupantas
de las presiones puimenares o sistémicas Ello indica qus ambas circulacinnes congervan, stn, capacidad
para dilatarcs.




Incidenia del Fracaso renal apuda en trasplante hepitios. Evaluaclin clinics y posibilldades
m PR .- .

F.J. Gainzay ﬁ.. \".!]l:ﬂ\’iﬂﬁl:l; N. Quintanilla; 1. Ortlz de Urbingj ¥ cols.
52 Nefrologla. Unidad trasplante hepdtico, Universidad Pais Yasco- Hosp. Cruces.Baracaldo.

I —————

Objetivo, Evaluar la incidencia del fracaso renal aguda (FRA) en el trasplante hepdtico y su
manejo clinico. Material ¥ metodos. Se analizan 219 trasplantes hepdtiens realizades entre
febrerc de 1.996 a marzo de 2.000. Inmunosupresibn basada en corticoides (P}, Ciclosporina
{CzA) v Aratioprine (Aza) en 76 pacientes, y en |43 fue sustitoida la CsA por  Tacrolimus
{FK). Se analizd funcién renal previa, episodios de deterioro de funcidn renal postoperatofios
¥ necesidad de tratamiento dialitico, Resultades. En 25 pecientes {13%) la creatinina sérica
tue mayor de 1.8 mg/fdl. En 71 y en 5 pacientes (33 y 26% rsspectivamente} se objetivd al
mencs un episadio de deterioro de funcion renal Con creatininas superiores a 1.8 y 2 mg/dl.,
respectivamente. Entre los mdltiples factores de FRA, la inmuncsupresidn fue la causa max
frecuente. Estancia media plobal 22,7 dias frente a 14 dias en pacientes sin FRA. En |5
pacientes se realizé hemoflaltracion o hemodiatiltracion veno-venosa continua, siendo la
media del tratamiento 12,5 dizs (1-39). La mortalidad de pacientes en tratamients sustitutive
fue de 52,6% frente a 3,6% del global. Conchmiones, E! deterioro de funcién renal en el
trasplante hepdtico, aunque afecia a un terclo de pacientes presenta yna incidencia inferior a
la descrita ¥ se relaciona fundamentalmente cen la terapia inmunosupresora. Sola en menas
del 10% de los trasplantados, es suficientements severo ¢omo pare precisar tratamiento
sustitutiva, asoclindose a falle multiorgdnico ¥ a una elevada mortalidad.

ESTUDRD DE LA ACCION DEL ANTAGONESTA DEL FAF BN 52011 EN EL RECHAZO
AGUDO DEL TRASFLANTE HEPATICO EN LA RATA.

Fraders, R, Garcia Borehis, F.j Crotelivi, X; Farran, L1 Resssco, C.; Figeeras, 11 Jaurricta, E.
Clrurpis Gemcral i Digeativa, Clutwt Sxmitiria i Universitiria de Bellvitge. L Haspitulet (Barme)

Objetive: Esundlar ol efecto del sntagonists de los recopiorw del Factor de Activecién Plaquetsr
(PAF) BN 32021 wn &l rechezo sgudo del trasplants hepition an ls rate,

Mitodes: Hstudio experimental en ol que se remliza un modelo do trasplante hepdtico ortobdpicn
slopéxtiod en s ntilizande In rize Lowls como doneste y 1a raxs Brown-Norwey o0 neceptors,
distribuidos an 5 propox; I {=7) conirol, IV {o—=6) recibe BN 52021 10 myfka cade 24 b, IT (=8)
recibe wleloaporing 0.5 me/ky oada 24 b, IV (o= 7) tecibe BN 52021 ¥y ciclosporing ¢on kas mismas
dosis cada 24 h, V (=5} grupo "sham" aon la raze Lewis como donaote ¥ recoptor. Se practics
detarminaciones bipquimicas {AST, ALT, bilirrobing, foafiteen sloaling) a 1oa 3, 7, 10, 14 ¥ 21 dies.
Low andmales fizeroa sacrifioados s 1o 21 diss pars estudio sngtoosspatoldgico de los mjortos.
Resabtades: El grupo 11 (BN 52321) no mostsd mejor supsrvivencls, nf manor sherscién de 1s
hioquimica bepitica ol menoe beslén histologion ques & grupo L Bl gngwe IV {BN 52021 oem
ciclosporime) comparado oon ] grapo I {diclosporing) mejord Ia maparvivencia o Joy 21 diss (100%
vy 37TH), dismingyd la altorscién de 1a bioquimics hepitica ¥y produjo mencw signoa histologicos de
mechazy aguda (14% grado miximo vy 43%), ain ser diforenciey estadisticamente significativan
Concinslones: La sdministraciin de BN 52021 adalado no ba demostrado un afscto mmwmosipresivo
oo et modelo de tresplmte hepitioo s In nute. La adménigracin de BN 52021 con ciclosporing
mejortd #odos los parkmetros estudipdos, sin demostrsr yn efscto sindrgico en ol tretamlento del
recharo sgudo en ol trasplanta hepition on la rata.




PROFILAXIS CON FLUCONAZOL Y SOLUCION ORAL DE ANFOTERICINA B (0-ANF) EN TRASPLANTE HEPATICO

Fortun, J (1); Martin-Davila, P (1); de Vicente, E (2); Nufio, J (2); Alvarez, ME.(2); Sanchez-Sousa, A (3); Barcena, R (2);
Candelas, A (2); Moreno, S (1).

(1) Servicio de E. Infecciosas. (2) Unidad de Trasplante Hepatico.

(3) Servicio de Microbiologia. Hospital Ramon y Cajal, Madrid.

Objetivo: Determinar la eficacia de la profilaxis conjunta de fluconazol y o-Anf en la prevencion de hongos levaduriformes en el
trasplante hepatico.

Métodos: Se reviso la frecuencia de colonizacion e infeccion fingica en pacientes que recibian fluconazol oral (100 mg/d) y o-
Anf (100 mg/6h) durante los primeros 20 dias postrasplante (grupo A). Se comparé con un grupo histérico de pacientes que
recibieron fluconazol oral (grupo B). Se realizaron de forma semanal cultivos de vigilancia faringeos y rectales durante el ingreso.

Resultados: Las caracteristicas basales de los pacientes en ambos grupos fueron similares. La frecuencia de infeccién por
levaduras fue de 5,5% (5/91) en grupo A'y de 10% (13/128) en grupo B (p=0,3). Uno de los 5 pacientes con infeccion del grupo A,
y siete de los 13 pacientes con infeccion del grupo B fueron producidas por C. no albicans, respectivamente (p=0.4). La frecuencia
de colonizacion fue significativamente menor en el grupo A (30%, 18/59), frente a 60%,( 12/20) en el grupo B (OR:
0.29;1C95%:0.09-0.94; p=0,03). La frecuencia de colonizacién por especies no-albicans fue significativamente inferior en el grupo
A (22%, 4/18) respecto al grupo B (83%, 10/12), (OR:0.06;1C95%:0.01-0.48; p=0.004).

Conclusiones: La asociacion de solucion oral de anfotericina B a la profilaxis con fluconazol en el trasplante hepatico
disminuye significativamente la colonizacioén por levaduras, fundamentalmente de especies no-albicans. Aunque el presente estudio
no demuestra una reduccion significativa de las infecciones por estos agentes, existe una tendencia que es preciso analizar en series
con una mayor nimero de pacientes.

EXPERIENCIA INICIAL EN TRASPLANTE HEPATICO ORTOTOPICO EN EL NORTE DE MEXICO.

Rodriguez-Montalvo, CRM (1-2); Escobedo, ME (1); Muiioz, LM (1); Pérez, EP (1); Martinez,AM (1); Hernandez, MH (1);
Chavez, JC (2); Palacios, DP (1).
(1) Hospital Universitario, Dr José E. Gonzdlez, UANL (2). Unidad de de Trasplantes, Hospital San José-TEC de Monterrey.

Objetivo: Analisis de catorce meses de funcionamiento de dos centros de Trasplante Hepdticoen la ciudad.

Material y Método: Andlisis retrospectivo de las variables; edad, sexo, diagndstico, estadio funcional, técnica quirdrgica,
complicaciones seguimiento y status al momento del estudio.

Resultados; De Julio de 1999 a Septiembre del 2000 se realizaron 6 Trasplante en 4 varones y 2 mujeres, con rango de edad de
14 a 58 afios,el diagnostico fue de cirrosis; 3/ virus C, 1/ hepatitis autoinmune, 1/ criptogénica, y 1/ fibrosis secundaria a
Quimioterapia por Leucemia Linfocitica Aguda en la infancia. El estadio Child-Pugh fue 4/B, y en 2/C. La técnica fue Piggy-Back
sin puente v-v, con un tiempo de isquemia promedio de 342 minutos. La inmunosupresién base fue ciclosporina y esteroides,
modificado en dos pacientes, substituyendo CyA por Tacrolimus. Complicaciones postoperatorias: edema pulmonar/2,
resangrado/1 al disfuncién primaria/1, biloma/1, rechazo agudo que responde a esteroides/1. La estancia hospitalaria promedio fue
de 13 dias y la mortalidad operatoria fue de 0. El seguimiento tuvo un rango de uno a catorce meses.

Un paciente con infeccion /CMYV al cuarto mes, desarrolla Pancreatitis Aguda Grave falleciendo por esta causa al sexto mes post-
trasplante. La biopsia hepatica demostré datos compatibles con rechazo crénico. Cinco pacientes se encuentran vivos con funcion
hepatica normal.

Conclusiones: La experiencia inicial de estos programas demuestra buenos resultados en el corto periodo de seguimiento, sin
muertes perioperatorias y con una estancia reducida en comparacién a la experiencia previa en nuestro Hospital y nuestro pais.




PERFIL CLINICO, BIOQUIMICO E INMUNOLOGICO DEL RECHAZO VASCULAR AGUDO EN EL
XENOTRASPLANTE HEPATICO (XTOH) DE CERDO A BABUINO

Ramirez, P. (1); Chavez, R. (4); Munitiz, V. (1); Majado, M. (1); Yélamos, J. (1); Garcia-Palenciano, C. (1); Muifioz, A. (5);
Hernandez, Q. (1); Pino-Chavez, G. (3); Loba, M. (1); Minguela, A. (1); G.Cayuela, M. (1); Segura, B. (1); Marin, F. (1);
Robles,

(1) Unidad de trasplante hepatico. Hospital Virgen de la Arrixaca. Murcia. (2) Department of Surgery. University of Cambridge.
UK. (3) Imutran. Cambridge. UK. (4) Department of Surgery. University of Cardiff. UK. (5) Facultad de Veterinaria. Universidad

Objetivos: 1. Determinar si las distintas funciones metabdlicas del higado del cerdo mantienen la homeostasis del receptor
durante la primera semana después de un Xtoh. 2. Conocer el perfil clinico, bioquimico e inmunologico del rechazo vascular
agudo.

Animales y métodos: Se realizaron 5 XTOH de cerdo a babuino, 3 de cerdos no modificados y 2 usando higados de cerdos
transgénicos para h-DAF. Los receptores fueron 5 babuinos. La inmunosupresion consistié en Ciclofosfamida, Ciclosporina y
Metilprednisolona. Se realizaron mediciones seriadas de factores de coagulacion, proteinas hepaticas y poblaciones linfocitarias
durante la primera semana postrasplante.

Resultados: Los 3 babuinos trasplantados con higados de cerdos no modificados tuvieron una supervivencia inferior a 12 horas,
con evidencia clinica e histopatoldgica de rechazo hiperagudo. En cambio, los animales trasplantados con érganos de cerdos
transgénicos para h-DAF sobrevivieron durante 8 y 4 dias, con parametros normales de coagulacion a partir del 2° dia. En el
babuino que sobrevivié 8 dias, al 2° dia desaparecid la excreccion biliar, con elevacion de transaminasas y bilirrubina, detectandose
simultaneamente una estimulacion de las HLA clase I sobre los linfocitos CD3+ y CD19+, considerandose este episodio como
rechazo vascular agudo retardado.

Conclusiones: 1. Cuando aparece un rechazo vascular agudo, de forma precoz cesa la produccion de bilis, con un patron mixto
de citolisis y colostasis. 2. El andlisis de los linfocitos HLA clase I puede ser ttil para el diagndstico del rechazo vascular agudo.

CD4 RECONSTITUTION IN aGAL KNOCKOUT MICE GRAFTED WITH FETAL PORCINE THYMUS IS IMPAIRED IN
THE PRESENCE OF HIGH LEVELS OF ANTI-GAL ANTIBODIES.

Rodriguez-Barbosa, JI; Zhao, Y; Zhao, GL;Swenson, K; Pearson, D; Sachs, DH; Sykes, M.
Bone Marrow Transplantation Section, Transplantation Biology Research Center, Massachusetts General Hospital/Harvard
Medical School, Boston.

Purpose: Xenogeneic thymic transplantation is a strategy for the induction of tolerance to xenografts. We have evaluated the
ability of non-vascularized fetal porcine thymus to engraft in ATX T/NK depleted mice treated with 3 Gy TBI in the presence of
low and high levels of antibodies against aGal and other determinants.

Methods: Thymectomized T cell and NK-cell depleted aGal KO and aGal WT controls that were either non-immunized or
immunized with RRBC as well as immunoglobulin deficient and B6 mice were grafted with fetal porcine thymus and liver. Mice
were bled periodically and CD4 T cell recovery was followed. The kinetics of anti-aGal antibodies were followed by indirect
ELIS A using BSA coupled to aGal as antigen.

Results: Fetal porcine thymus engraftment in B6 immunoglobulin deficient mice had a similar success rate (11/12) as that in
normal B6 controls (8/12). Similarly, non-immunized aGal KO B6 mice grafted with fetal porcine thymus had a similar success
rate (7/11) as that observed in B6 WT controls. In contrast, rabbit red blood cell (RRBC) pre-transplant immunized aGal KO mice
grafted with fetal porcine thymus had high levels of both IgM and IgG anti-Gal antibodies at the time of transplantation. Only 2
of 9 mice were successfully engrafted and reconstituted the peripheral CD4 compartment.

Conclusion: Fetal porcine thymus engraftment is impaired in the presence of high levels of anti-aGal xenoantibodies. Low
levels of anti-aGal antibodies and other mouse anti-pig natural antibodies do not play a major role in the rejection of fetal porcine
thymus.




XENOREACTIVIDAD DR CELULAS T GAMMA-DELTA HUMANAS CONTRA ENDOTELID
PORCING.

Mauel Rodrigues-Gaga, Agnstin de Heredia, Psblo Remmrez,
Pascunl Parrilla, Padro Aparicio, José Yélmmoa, Hospital Univemsitario “Vitgen de s Amivaca”, Murcis.

La fancifn de laa célules T parmna-delts dunmis 1 resposcta lommne estd afn poco clum v s ba
propuests gque fwman parte de 1a primers lines deo dofenss jymto & otras cédhlss del sistems inmume
immsto, tales como mecrtfagos v céhilas “narural killer®, antew do que tzags ger la sctivacifn de loe
linfocitos T alfh-bets. Dado que 1s respucets caluler innota fuega un papel prodominarte an el recharn: del
xenotrasplante, investigamon 1a respucsta. do Yos Finfocitos T garmma-daita immenos contra o] endotzlio
porcine, sin modificar y modiflicada gandticamente para que exprese Frall s,

La xenoreactivided de clooce de cllulee T gonma-delta lmmenss comra ol andotzlio poming ee
doterming por el astayo-de liberacién de Cr-51. Un mficuapa monoclonal contra ¢l CD3 bommo se
utiliné para extudiar la inflwencia del complaje CD3-TCR{ recephor de 1n olule T) on 1a interaceiém da
log linfocitoe T gamma-deita omanos con ol endotelio porcins. Se constrmyeron tranafctentes cotablos
de célulna endotelisles poecinad para que expresaran Fasl, hmnsna o so cembeana y se estudid s efecto
on &l control de la spuesta por les péluls T g4

Resltadoa: Coari un 40% de loa clmes d¢ céluls T gamma-delisa humsnos presontsron fuerts
citotoxicidad comtra ol endotelio porcine. Bata Citotoxicided ee inhibid da farma significativa con &l nso
del amticnarpo comtra €1 CD3 hmane, T4 exprasisn de Fasl homano sobre ol epdatelio potcino también
dismimoyd de manera s gnificativa la lisis producida por ke Bnfocttos T

Fatas remitados sugiceen que los linfochtos T ganma-delts poeden represmitar un sario obsticnlo pars el
Xenotrasplants y que han de ser m objetiva do las teraplon destinadee & redocir In respusita celnlar innats
fremte al xenoinjerta,

VALORACION DE LA FUNCION RENAL EN EL POSTOPER ATORIO INMEDIATO DE UN XENOTRASPLANTE DE
CERDO TRANSGENICO hDAF A MONO.

Cabezuelo JB; Ramirez P; Chavez R; Majado M; Munitiz V; Mufioz A; Hernandez Q; G-Palenciano C; Pino-Chévez G;
Loba M; Yélamos J; S.Vizcaino A; Cayuela M; Segura B; Marin F; Rubio A; Fuente T; Gago MR; Rios A; Montoya M;
Esteban A; S.Bueno F; Robles R; A

Unidad de trasplantes, Hospital universitario Virgen de la Arrixaca de Murcia.

Objetivo: analizar la evolucion de la funcién renal durante la primera semana postoperatoria de un mono sometido a un
xenotrasplante de higado de cerdo transgénico hDAF.

Métodos: Xenotrasplante de cerdo transgénico hDAF a babuino, con 25 minutos de fase anhepatica y clampaje completo de VCI.
Drogas inmunosupresoras:Ciclofosfamida, 6MP, CsA. Las dosis de CsA fueron de 10 mgr/Kg iv cada 12 horas, posteriormente
100 mg/kg /12 horas via oral. Los niveles valle de CsA (RIA) se mantuvieron sobre 1000 ng/ml. Cobertura antibidtica:
imipenem, vancomicina y amikacina. Determinaciones en sangre: urea, creatinina, Na, K, Ca, fésforo y albimina. En orina: urea,
creatinina, Na, K, osmolalidad, proteinuria y electroforesis con gel de poliacrilamida SPS-page. Indices de insuficiencia renal:
ureaS/creatS, ureaO/ureaS, creatO/creatS y la fraccion de excrecion de sodio.

Resultados: El pico maximo de la creatinina sérica fue de 2,2 mgr/dl el 5° dia postransplante. La electroforesis de las proteinas
urinarias revel6 un patrén de proteinuria tubular.

El mono desarroll6 deterioro agudo de la funcién renal (incremento de la creatinina sérica, 50-83%), proteinuria tubular, y
pardmetros e indices urinarios sugestivos de IR A prerrenal moderada.

Como factores se identifican: trauma quirdrgico, tercer espacio, niveles elevados de CsA para evitar el xenorechazo y antibioticos
potencialmente nefrotéxicos.

Conclusion: El mono trasplantado desarroll6 deterioro agudo de la funcion renal pero se manejé conservadoramente y no supuso
un problema de relevancia clinica en el desarrollo de esta experiencia clinica.




ANALITICA COMPARATIVA ENTRE EL CERDO, EL BABUINO Y LA ESPECIE HUMANA EN UN PROGRAMA DE
XENOTRASPLANTE HEPATICO

Munitiz, V; Ramirez, P; Hernandez, Q; Loba, M; Garcia-Palenciano, C; Montoya, M; Chavez, R; Muiioz, A; Majado, M; Rios,
A; Parrilla, P. Unidad de Cirugia Experimental, Hospital Virgen de la Arrixaca, Murcia.

Objetivos: Analizar las diferencias de los datos analiticos entre el cerdo, el babuino, el hombre y babuinos trasplantados con
higados de cerdos transgénicos para h-DAF, con el fin de estudiar el futuro uso de érganos de cerdo para trasplante en humanos.

Animales y métodos: Hemos utilizado muestras sanguineas extraidas de la vena subclavia de 20 babuinos (Papio anubis), de
7.9 kg. de peso medio. Por otra parte se extrajo sangre a 20 lechones White Landrace de 5.1 Kg de peso. Las muestras del babuino
postrasplante fueron obtenidas de dos babuinos trasplantados con higados de cerdos transgénicos para h-DAF que tuvieron una
supervivencia de 4 y 8 dias, respectivamente. Se obtuvieron muestras sanguineas de 20 individuos voluntarios sanos de entre 20 y
58 afios de edad, con una mediana de 34 anos.

Resultados y conclusiones: Existe un gran paralelismo del perfil hematolégico y hepdtico entre babuinos y lechones, excepto
en el recuento de plaquetas y los niveles plasméticos de proteinas totales y albiimina, de tal forma que el babuino trasplantado con
higado de cerdo adopta un perfil proteico similar al donante. En general, no existieron diferencias entre el lechén, el babuino y el
hombre en el perfil bioquimico e iénico, pero no detectamos 4cido trico en el cerdo ni el babuino, a diferencia de lo que ocurre en
el hombre. Las pruebas de coagulacién también son similares en las 3 especies, demostrando el mantenimiento correcto de la
coagulacion en el babuino tras un xenotrasplante hepdtico porcino.

ALO Y XENOTRASPLANTE DE MULTIAGREGADOS ESFEROIDALES HEPATOCELULARES (MEH) EN CANINOS
CON FALLA HEPATICA FULMINANTE (FHF).

Rivas Vetencourt, PA (1); Carrillo, G (2); Gendzekhadze, K (1); Ramirez,C (1); Zerpa, M (1).
(1) Unidad de Investigacion Quirdrgica. Escuela de Medicina JM Vargas, UCV-Caracas. (2) Cirugia Veterinaria, UNEFM-Coro.

El objetivo de este trabajo fue evaluar el apoyo metabélico in-vivo de caninos sometidos a FHF (paracetamol) que recibieron
trasplante intraesplenico de MEH provenientes de donantes caninos o porcinos. Los hepatocitos fueron aislados mediante método
de dispersion enzimética en dos tiempos usando colagenasa 4, posteriormente fueron sometidos a sistemas de cultivos de rotacion
continua por lapso de 48 horas a una concentracion de 3x108 células previo al trasplante. Estudios previos ya presentados
permitieron mostrar la adecuada funcionalidad y morfologia de estas estructuras. La FHF se realizd en receptores (caninos)
mediante la administracion de acetaminofen SC en 3 aplicaciones a dosis de 1300,400 y 400 mg/Kg peso a las 0,15 y 24 horas
respectivamente. Xenotrasplante (N=7) y alotrasplante (N=2) se realizaron en caninos de 4 a 7 Kg 39 horas posteriores al inicio de
FHF bajo la administracion de ciclosporina (10 mg/Kg cada 12 horas por 3 dias). Porcentaje sobrevida y niveles sericos de GPT,
GOT y creatinina fueron evaluados pre y post-trasplante.

Resultados: Se encontraron diferencias estadisticamente significativas entre los animales sometidos a FHF no trasplantdos y los
que recibieron xeno o alotrasplante (90 % vs 15.3%Xeno y 0%Alo), asi como tambien en los niveles de GOT y GPT en los
grupos trasplantados.Las evaluaciones de creatinina no mostraron variaciones.

Conclusiones: El trasplante d¢ MEH disefiados en nuestros laboratorio pueden brindar apoyo metabdlico adecuado a receptores
en FHF, lo cual sienta bases sélidas para su aplicacién en un futuro no lejano en humanos.




ESTUDIO DEL RECHAZO RETRASADO DEL XENOINJERTO EN DOS MODELOS DE XENOTRASPLANTE
MEDIANTE ADMINISTRACION DE DOSIS BAJAS DE TACROLIMUS; PAPEL DE LOS LINFOCITOS CD4+CD45RC-.

Mollevi, DG (1); Morell Ginesta, M (1); Ribas,Y (1); Mestre, M (2); Serrano, T (3); Figueras, J (1); Jaurrieta, E (1).
(1) Departament de Cirurgia i Especialitats Quirtdrgiques, Universitat de Barcelona. (2) Servei d'Immunologia, Ciutat Sanitaria i
Universitaria de Bellvitge. (3) Servei d’Anatomia Patologica, Ciutat Sanitaria i Universitaria de Bellvitge, Barcelona.

Antecedentes: Las respuestas primarias de xenoanticuerpos son independientes de célula T y resistentes al Tacrolimus. La
combinaciéon MMF-FK506 evita completamente el rechazo vascular agudo (AXR), pero después de retirar la inmunosupresion, los
injertos de hamster son rechazados mediante un proceso llamado rechazo retrasado (LXR).

Metodologia: corazones e higados de hdmster fueron trasplantados en ratas Lewis. Inmunosupresion: MMF(25mg/Kg/8d) y
FK506 (0.2mg/Kg/31d). Determinacion de niveles de IgM y IgG en suero mediante citometria de flujo, niveles de IFN-g mediante
ELISA, depésitos de C3, IgG, IgM y niveles de infiltracion por leucocitos mediante inmunohistoquimica.

Resultados: supervivencia xenoinjertos cardiacos: 48+4 dias; hepaticos: 63+8 dias. Después de retirar la inmunosupresion, los
xenoinjertos cardiacos fueron rechazados en 18+4 y los hepéticos en 33+8 dias. Las secuencias de produccion de xenoanticuerpos
variaron sustancialmente en ambos 6rganos, especialmente a los 7 dias del trasplante y en el momento del rechazo. Los niveles de
IFN-g se mantuvieron estables en ambos 6rganos. El estudio anatomo-patolégico mostré signos de rechazo humoral en las ratas
sometidas a xenotrasplante cardiaco y rechazo celular en los xenoinjertos hepéticos.

Conclusiones: el rechazo en el modelo de xenotrasplante cardiaco hamster-rata estd mediado por una respuesta celular B
independiente de célula T a la cual se le afade en la fase LXR una respuesta celular B dependiente de célula T. En el modelo de
xenotrasplante hepdtico el rechazo estd mediado principalmente por linfocitos Th1 y macréfagos. Los linfocitos Th2 (39%)
podrian estar confiriendo cierto status de tolerancia, lo que explicaria el retraso del rechazo.

VALOR DEL OXIDO NITRICO EN EL DIAGNOSTICO Y PREVENCION DE LAS LESIONES INDUCIDAS POR
ISQUEMIA CALIENTE EN EL TRASPLANTE RENAL EXPERIMENTAL.

Casanova, D; Correas, M; Moran, JL; Salas, E; Garcia Unzueta, MT; Velasco, MJ; Villaverde, I; Berrazueta, JR.
Servicio de Cirugia General, Endocrinologia, Cardiologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. Santander.

La viabilidad de un trasplante depende de la tolerancia a la isquemia fria, caliente, y fendmenos de reperfusion.El 6xido nitrico NO,
tiene un importante papel en la proteccion de los 6rganos contra la accidn citotéxica de la isquemia.

Objetivo: Estudiar el efecto del NO en la lesién producida por isquemia reperfusion, en un modelo experimental de trasplante
sometido a isquemia fria y caliente.

Material y Métodos: 30 perros con trasplante renal con la siguiente distribucién: G1(n=9) Autotrasplante renal en fresco; G2:
Autotrasplate renal tras 24 horas preservado en UW; G3:Autotrasplante renal tras 24 horas de isquemia fria y 30’ de isquemia
caliente; G4: Autotrasplate renal tras 24 horas de isquemia fria y 60’ de isquemia caliente.Todos los animales fueron
nefrectomizados contralateralmente tras el autotrasplante. Metabolitos del NO (NO2,NO3,NOx), la enzima constitutiva e
inducible (cNOS y iNOS) y la creatinina fueron determinadas.

Resultados: Las muestras de NOx del G1 fueron de 20.01+8.2 micromoles/l.En el G2 y G3 fueron 15.7+4.6 y 13.05+5.3
micromoles/l.respectivamente. Sin embargo en el G4 los niveles de NOx fueron significativamente altos: 50.29+17.4.Los niveles
de NO 60’tras la reperfusion fueron elevados en el G4 (70+25.1 micromoles/l, pp<0.001) con respecto a los otros grupos. El nivel
de cNOS fue de 0.68+0.19 pmol/min/mg, incrementandose a los 30’ significativamente en los 4 grupos. Los niveles de creatinina
se elvaron siendo maximos al tercer dia.

Conclusion: Los niveles de NOx pueden ser un marcador adecuado de la lesion inducida por isquemia-reperfusion permitiendo
discriminar la viabilidad de los rifiones trasplantados.
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EFECTOS DE LA URODILATINA EN EL FLUID SANGUINEO DEL INJERTO RENAL (FSIR)
DURANTE EL SINDROME DE ISQUEMIA-REPERFUSION (SR} EN UN MODELO DE
AUTOTRASPFLANTE RENAL EN CERDO,
J.Puscaal F 1. Byrgoa 1 1. Villafroels, V.Gbmez B, Cuevan, C.Correa R Marcéo F. Ligito F. Mampasa,
J.Ortudty, 8°, Nefrologia, Urologfs, Investigecién y A, Painlogics. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.
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EFECTO DE LA NECROSIS TUBULAR AGUDA PROLONGADA EN LA SUPERVIVENCIA DEL INJERTO RENAL.

Fernandez, G; Marcén, R; Pascual, J; Teruel, JL; Mampaso, F; Rivera, M; Villafruela, JJ; Burgos, FJ; Ortuiio, J.
Servicios de Nefrologia, Anatomia Patologica y Urologia. Hospital Ramon y Cajal. Madrid.

La necrosis tubular aguda (NTA) se ha considerado un factor con influencia negativa en la supervivencia del injerto, no obstante
esta opinion es controvertida.El efecto de 1a NTA segun su duracién en los resultados del trasplante ha sido poco estudiado. Se
incluyeron en el estudio 433 trasplantes de donante caddver y se clasificaron en tres grupos: 241 (55,6%) con funcién inmediata
(grupo 1), 84 (19,4%) con NTA de menos de 14 dias (grupo 2) y 108 (24,9%) con NTA de més de 14 dias (grupo 3). Todos los
casos fueron seguidos al menos durante 3 afios. La supervivencia del injerto a los 6 afios fue significativamente peor en el grupo 3
que en los otros dos grupos; 72%, 70% y 56% respectivamente(p=0,017). La prevalencia de rechazo agudo precoz fue mayor en el
grupo 3 (39%; 36,5% y 62% respectivamente; p<0.000) y causé la pérdida del injerto con mayor frecuencia en dicho grupo (4,5%;
3,6% y 12%; p<0,01). Los factores de riesgo de NTA de larga duracion fueron: donante solamente renal (OR =3.74; p=0,000),
isquemia fria 24 horas (OR=1,85; p=0,025), tiempo de anastomosis vascular 45 min (OR=1,85, p=0,014) tiempo de espera
(OR=1,10, p=0,018) e indice de masa corporal (OR=1,08, p=0,038).

Conclusiones: Solamente la NTA de larga duracidon afect6 negativamente a la supervivencia del injerto, y este efecto desaparecié
después del primer afio del trasplante. Los resultados pueden explicarse por la asociacién con una mayor incidencia de rechazo.
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INFLUENCIA DE LA ESTEATOSIS DEL DONANTE EN LA EVOLUCION DEL INJERTO TRAS EL TRASPLANTE
HEPATICO

Busquets, J (1); Serrano, T; Figueras, J; Ramos, E; Torras, J; Rafecas, A; Fabregat, J; Xiol, X; Lama, C; Ibafiez, L; Jaurrieta, E.
(1) Unidad de Trasplante Hepdtico. Hospital Princeps d’Espanya, Barcelona.

Objetivo: El objetivo de este estudio es analizar el valor predictivo de la biopsia postreperfusion en la evolucidon de la funcién del
injerto tras el trasplante hepatico.

Pacientes: Se analizaron 148 biopsias hepaticas obtenidas tras la reperfusion del injerto. Se recogieron ocho variables
anatomopatoldgicas y treinta y siete variables clinicas del donante y receptor. Se estudiaron los factores de riesgo de presentar no-
funcién primaria o disfuncién del injerto, mediante modelos de regresion logistica. Los factores asociados a la pérdida del injerto a
largo plazo fueron calculados mediante andlisis de Cox y curvas de supervivencia actuarial.

Resultados: La esteatosis microvesicular superior al 50% fue el tnico factor de riesgo de presentar disfuncion del injerto, en el
modelo de regresion logistica multivariante. La esteatosis macrovesicular superior al 30%, la necrosis hepatocitaria severa y la
presencia de abundantes leucocitos neutréfilos fueron factores de riesgo de pérdida del injerto en el estudio univariante. Unicamente
la esteatosis se mantuvo como factor de riesgo independiente en el estudio multivariante comportando ademds peor supervivencia
del injerto.

Conclusiones: La esteatosis microvesicular comporta mejor evolucion que la macrovesicular. La infiltracion por
polimorfonucleares y la presencia de necrosis son también predictores de disfuncion y tienen peor evolucion a largo plazo.




TRASPLANTE HEPATICO. DONANTE MARGINALES. RESULTADO DE LA EXPERIENCIA EN ARGENTINA

Troncoso, JC; Furman, P; Bisigniano, L; Araujo, JL; Bacqué, Ma Del C.
Instituto Nacional Central Unico Coordinador de Ablacién e Implante (I.N.C.U.C.A L), Buenos Aires, Argentina.

Objetivos: Determinar el impacto de los criterios de marginalidad en la sobrevida del injerto hepético y del paciente en el
trasplante hepético con donante cadavérico (TxHDC).

Métodos: Se analizaron entre 1995-1998, 270 historias clinicas de donaciones hepéticas las que representan el 56,9% del total de
los TxHDC efectuados en Argentina. Los criterios analizados fueron: Peso corporal 100Kg, Tension Sistdlica Arterial
<60mmHg., requerimiento de Dopamina 10 gamma/kg/min. ,TGO y TGP dos veces sobre el nivel normal, Paro Cardiaco,
Nal60mEq/1, Acidosis(pH<7.30), Hipoxemia(PO2<90%), Tiempo en ARM 4 dias, uso de DDAVP, e Infeccién. Fueron
clasificados 270 historias clinicas en 2 grupos: Grupo A sin criterios de marginalidad (n68) y Grupo B uno o mas criterios de
marginalidad (n202). El método estadistico utilizado fue de Kaplan Meyer y Long Rank test, para determinar la sobrevida del
injerto a los 3,12,36 meses considerando los valores de P <0.05 estadisticamente significativo, a través del chi2.El desvio estandar
fue utilizado como medida de dispersion. La variable dependiente de la sobrevida del injerto haciendo 1 andlisis con 1 variable y
multiples variables de criterios.

Resultados 3 meses 12 meses 36 meses P
Grupo A 80.74 74.05 71.93 NS
Grupo B 74.55 70.86 69.08 NS

Conclusion: La sobrevida de los injertos TXHDC provenientes de donantes del Grupo A comparado con el Grupos B, es mejor a
los 3,12,36 meses aunque las diferencias no son estadisticamente significativas.El presente estudio continda a efectos de ratificar
estadisticamente esta tendencia.

FUNCION HEPATICA TARDIA EN INJERTOS PROCEDENTES DE DONANTES MAYORES DE 65 ANOS

Martinez Regueira, FMR; Diez-Caballero, A; Herrero, I; Rotellar, F; Hernandez, JL; Quiroga, J; Pardo, F; A-Cienfuegos, J.
Departamentos de Cirugia General y Hepatologia. Clinica Universitaria de Navarra. Pamplona. Espaia.

Existen dudas sobre la funcién tardia y sobre la eleccion del receptor en injertos procedentes de poblacidn geriatrica.

Material: Comparamos la funcién hepatica precoz y tardia en dos grupos de trasplantes:
Grupo A (n=17). Donantes mayores de 65 afios.
Grupo B (n=66). Menores de 65 afios.

Resultados: No hubo diferencias entre las caracteristicas del donante y del trasplante. Los receptores eran similares en indicacién
gravedad de hepatopatia y tiempo en lista. Hubo diferencias en edad de los receptores (62 afios en grupo A, 56,6 afios en B) y en
presencia de hepatocarcinoma (47% en grupo A, 34,8% en B).La funcién precoz fue similar. No hubo fallo primario del injerto,
pero en dos casos del Ay en 5 del B hubo funcién inicial pobre. La incidencia de rechazo agudo fue inferior en el grupo A (0,17
rechazos/paciente) respecto al B (0,28 rechazo/paciente).

No hubo rechazo crénico. Con un seguimiento medio de 22,9 meses en el grupo A, un paciente fallecié por trombosis arterial
tardia y en el resto de injertos la funcién es normal con recidiva de la hepatopatia inicial en 25% de injertos. En el B fallecieron
Spacientes, y la recidiva de la hepatopatia es de 19,3%.

Conclusion: La funcién precoz y a largo plazo de los higados procedentes de donantes mayores de 65 afios es tan buena como la
de los injertos procedentes de donantes més jovenes. En nuestra experiencia la edad de los pacientes trasplantados con higados de
donantes mayores fue ligeramente superior.




HSTUDI} AREERTO PROPECTIVO) Y NO RANDOMIZADO DE LA EFICACTA 18 LA SOLUCION DE
CELSIOR EN LA FRESERVACION DE INJERTOS HEPATICOS PARA TRASPLANTE CLINICO.
Masm Diaz, ke; Yiesnts, E; Naflo,J:Quijeno,Y; Lopez-Hervia, P; Biccora E; Honrubda, A: Sanchas 5
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FACTORES PRONOSTICOS DE LESION ISQUEMICA EN TEJIDO HEPATICO Y SU POSIBLE REPERCUSION SOBRE
LA FUNCION INICIAL DEL INJERTO EN EL TRASPLANTE HEPATICO HUMANO

Miquel, R; Matus, D; Barros, P; Grande, L; Rimola, A; Garcia-Valdecasas, JC, Navasa, M; Fuster, J; Rull, R; Lopez-Boado,
MA; Delgado, S; Gonzalez, FX; Visa, J.
Unidad de Trasplante Hepético, Institut de Malalties Digestives, IDIBAPS, Hospital Clinic, Universitat de Barcelona, Barcelona.

Objetivo: Identificar factores prondsticos de daflo isquémico en el injerto hepdtico y relacionar su presencia con el grado de
disfuncion inicial del injerto.

Material y método: Se evaluaron 52 variables en 585 trasplantes hepaticos con biopsia postreperfusion. Se consider6 lesion
isquémica la presencia de necrosis coagulativa, degeneracion hidropica y de microagregados de polimorfonucleares, expresandose en
porcentaje. Se clasifico la funcién inicial del injerto en dos categorias: buena y mala, utilizando la cifra maxima de ALT,
produccion media de bilis y el valor minimo de actividad de protrombina durante las primeras 72 horas postrasplante:. Se
realizaron estudios univariados comparando dos grupos de injertos: lesion isquémica <y >al 30%. Las variables con significacion
estadistica (p<0,1) fueron introducidas en una regresion logistica multiple para identificar las variables prondsticas.

Resultados: En el univariado tuvieron valor estadistico: edad donante 45 afios, [AST]donante 40 U/1, [FA]donante 140 U/1,
[gGT]donante 40 U/1, isquemia 720 min, administracién de antibidticos y antecedentes de hipotension o parada cardiaca. Tras el
multivariado la lesion isquémica: [FA]donante 140 U/1, edad donante 45 afios y tiempo de isquemia 720 minutos fueron
significativas. 207 injertos no presentaron factores predictivos de riesgo, 239 uno, 91 dos y 1 tres. El nimero de factores
prondsticos de lesién isquémica no se correlaciond con la prevalencia de mala funcion inicial.

Conclusion: Es posible detectar factores predictivos independientes relacionados con la aparicién y desarrollo de lesion
isquémica. Estos no se correlacionan con el grado de funcion hepética precoz postrasplante.

RESULTADOS A LARGO PLAZO DE LA CONVERSION ENTERICA TRAS EL TRASPLANTE DE PANCREAS CON
DERIVACION VESICAL DE LA SECRECION EXOCRINA.

Astudillo, E (1); Heredia, EN (1); Ricart, M*J (2); Rull, R (1); Pantoja, JP (1); Morales, X (1);Martinez, I (1); Perez, M (1);
Esmatjes, E (3); Fernandez-Cruz, L (1).

(1) IMD Unidad de Cirugia Bilio-Pancredtica y Endocrina. (2) Unidad de Trasplante Renal.

(3) Unidad de Diabetes, Corporacio Sanitaria Clinic, Universidad de Barcelona, Ciudad de Barcelona.

Objetivo: Revisar nuestra experiencia con la conversion entérica (CE) de la secrecion exdcrina en el trasplante simultaneo de
rifién y pancreas (TSRP) con derivacién vesical (DV) previa.

Material y Métodos: Desde 1983 a Agosto del 2000 se realizaron 205 TSRP. En 90 pacientes se realizaron con érgano
completo con DV. Todos recibieron cuadruple terapia inmunosupresora. Diez pacientes perdieron precozmente el injerto. Se realizé
CE en 21 de 80 pacientes (26%).

La indicacién para la CE fue pancreatitis por reflujo (30%), fistula urinaria (28,6%), uretritis (14,3%), hematuria (9%), infeccion
urinaria recurrente (9.5%). La incidencia en varones fue mayor (76,2%) que en mujeres (23,8%). La media de tiempo desde el
TSRP hasta la CE fue de 36,1+32,6 meses (rango de 1 a 119 meses).

Resultados: El promedio de hospitalizacion de la CE fue de 12,5+7,7 dias (rango de 5 a 30 dias) El seguimiento medio fue
52,9+27,2 meses (rango de 4 a 89 meses).

La supervivencia del paciente fue de 87,7% y la del injerto del 76,2%. Hubo una muerte postoperatoria y uno presentd una fistula
pancredtica.

Conclusiones: La CE es segura y efectiva. Todos los pacientes experimentaron mejoria en sus sintomas después de la CE. No
se encontr6 diferencia en la supervivencia del paciente y del injerto comparandolos con los TSRP con DV.




EVOLUCION DE LA POLINEUROPATIA DIABETICA TRAS EL TRASPLANTE RENOPANCREATICO

Recasens, M (1); Ricart, MJ (2); Caballero, A (1); Valls, J (3); Fernandez Cruz, L (4); Esmatjes, E (1).
(1) Servicio de Endocrinologia y Diabetes. (2) Unidad de trasplante renal. (3) Servicio de Neurologia.
(4) Servicio de Cirugia general. Hospital Clinic i Universitari de Barcelona.

El trasplante renopancredtico(TRP)en pacientes con DM tipo 1(DM1)es el tnico tratamiento capaz de conseguir una estricta
normalizacion de la glucemia. Conocer el efecto a largo plazo sobre la evolucion de las complicaciones cronicas es importante y
estd sujeto a controversia.

Objetivos: Valorar la evolucion de la polineuropatia(PD)en los pacientes con DM1 sometidos a TRP.

Material y métodos: 34 pacientes: edad 37+6 afios, evolucion de diabetes 23+6 afios, estancia en didlisis 18+15 meses, con
TRP funcionante(anastomosis vascular sistémica y derivacién urinaria(17)o intestinal(17)de la secrecién exocrina y con terapia
inmunosupresora triple de mantenimiento,fueron evaluados mediante estudios neurogréficos antes del TRP y en tres periodos
consecutivos después del TRP:1, 2-3 y 4-7 afios. Se valor6 la velocidad de conduccion(VC)y amplitud(A)de los nervios peroneal y
sural.

Resultados:

Tiempo (aiios) 0 1 2-3 4-7

Pacientes (n) 34 26 20 15

Peroneal VC(m/seg) 36+7 40+£6* 39+6 41+7*
AmV) 1.8+1 2.8+4 1.8+1 1+0.8

Sural VC(m/seg) 37+7 43+7% 37+10 46+12%
AuV) 2+2 3.5+4 2.6+2 3.1£4%

*p<0,05

Conclusiones: Los pacientes con DM1 antes del TRP presentan un grado avanzado de polineuropatia. EL TRP es capaz de evitar
la progresion y en parte revertir las alteraciones neurogréficas. El incremento de la VC, ya evidente al primer aflo post-TRP, puede
ser debida a cambios funcionales tras la normalizacion de la glucemia y la mejorfa progresiva posterior a cambios morfolégicosy
estructurales.

TRASPLANTE PANCREAS-RINON COMPARADO CON TRASPLANTE RENAL, EN PACIENTES DIABETICOS TIPO I
CON INSUFICIENCIA RENAL TERMINAL.

Navarro, MD; Pérez, R; DelCastillo, D; Santamaria, R; Padillo, J Regueiro,JC; Aljama, P.
Servicios de Nefrologia, Cirugia y Urologia del Hospital Reina Soffa, Cérdoba.

Introduccion: La nefropatia diabética supone el 8.7% de los pacientes portadores de un trasplante renal. A estos pacientes se les
puede ofrecer el trasplante combinado péancreas-rifion (TPR).

Objetivos: Comparar los resultados del TPR frente al trasplante renal (TR), obserbando el niimero de rechazos, funcion del
injerto renal, supervivencia de los injertos renal y pancredtico asi como de los pacientes , en los dos primeros afios postrasplante.
Pacientes y métodos: Se realizaron 34 TR en 32 pacientes con DM tipol.En 14 pacientes se realizé TR (2 retrasplantados) y en 20
TPR. La inmunosupresién utilizada en la mayoria de los pacientes fue: azatioprina, ciclosporina y corticoides.

Resultados: La edad del donante y el tiempo de isquemia fria fue menor en los TPR de forma significativa. La tasa de rechazo fue
similar en ambos grupos. No hubo diferencias en cuanto a la creatinina plasmatica a los 3,6,12,24 meses postrasplante. A los dos
afios postrasplante, la supervivencia del injerto renal en TR fue del 71.45 frente 85% del grupo TPR (p=0.04). La supervivencia
del paciente fue parecida entre ambos grupos.La supervivencia del injerto pancreético fué del 75% a los dos afos.

Conclusiones: Los pacientes con TPR, presentan una tasa de rechazo agudo, funcién del injerto renal y tasa de supervivencia de
los pacientes equiparables a la de los TR. La supervivencia del injerto renal es significativamente superior.




AISLAMIENTO DE ISLOTES PANCREATICOOS HUMANOS TRAS PRESERVACION DE LA GLANDULA EN
SOLUCION DE WISCONSIN.

Casanova, D; Perojo, I; Ramos, C; Erce, C; Martinez, R; Garcia, C; Amado, JA.
Servicio de Cirugia General, Endocrinologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. Santander.

El trasplante insular puede ser una alternativa al tratamiento de la diabetes. La experiencia de Edmonton permite esperar un
importante desarrollo de este trasplante. Para ello necesitamos optimizar técnicas de aislamiento y preservacion.

Objetivo: Valorar la funcién de los islotes humanos aislados tanto en fresco como tras preservacion de la glandula durante 10
horas en solucién de Wisconsin (UW).Material y Métodos: 20 péncreas procedentes de donantes, han sido procesados: G1:
Aislamiento en fresco. G2: Aislamiento tras preservacion durante 10 horas en UW. El aislamiento se realizé mediante el método
semiautomatico basado en la disrupcién enzimadtica con colagenasa a concentraciones de 2mg/cc. La monitorizacion de la digestion
se realizd con tincién con dithizona.La purificacion se baso en gradientes de Ficoll (1108, 1096,y 1037).

Resultados: El peso medio de las glandula fue de 63+9 gr.El tiempo de digestion 24+4 minutos, y el volumen de tejido obtenido
antes de la purificacion fué de 25+5 cc.

No existio diferencias significativas en el aislamiento en fresco y tras preservacion de 10 horas.Tabla 1. Solamente en la correcion
de equivalentes de islotes (EI), hubo diferencia significativa (345.000+95.000) en G1 con respecto a 230.000+65.000) en G2
p<0.05. Conclusion: En este estudio el aislamiento tras 10 horas de preservacion fue tan efectivo como el aislamiento en fresco en
terminos absolutos, aunque el nimero de EI fué ligeramente inferior en el grupo preservado.

Grupo Islotes/Pre IE/Pre Islotes/Gramo Islotes/Post
Gl 465000+£83000 345000+£95000  7640+1130  226000+121000
G2 383000+91000 230000+65000 6870+854 192000+46000
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DESARROLLO DE UN NUEVO PANCREAS ARTIFICIAL CON CARACTERISTICAS OPTIMIZADAS DE SECRECION
DE INSULINA

Petersen, P,(1); Lembert, N.(2); Zschocke, P.(3); Becker, H.D.(1); Ammon, H.P.T.(2); Planck, H.(3)
(1) Departamento de Cirugia General y Trasplante, Clinica Universitaria de Tuebingen, Alemania. (2) Instituto de Farmacologia,
Universidad de Tuebingen, Alemania. (3) Instituto de Ingenieria de Procesos Textiles, Stuttgart / Denkendorf, Alemania.

Objetivo: Debido a los nuevos tratamientos inmunosupresivos se han hecho posibles los recientes éxitos del trasplante clinico
de islotes pancredticos; ademas, con el progreso técnico existe la posibilidad de injertos capsulados sin necesidad de
inmunosupresion. El objetivo de nuestro proyecto interdisciplinario es un péancreas artificial con conexidn vascular, que tiene
membranas inmunoprotectoras con mejores caracteristicas de difusion de insulina y un nuevo disefio con distancias de difusion mas
cortas que en los aparatos precedentes.

Material y método: En una construccion de perifusion con islotes capsulados e islotes libres comparamos las caracteristicas de
difusion de diferentes modificaciones de una nueva membrana microporosa (cut-off 50-70kD) de polisulfona (PSU). El depdsito de
los islotes tiene la forma de un tubo de 0,9mm de diametro con una pared de 0,1mm. Utilizamos PSU pura y modificaciones con
polivinilpirolidona (PVP), sodio dodecil sulfato (SDS) y formas hidroximetiladas (CH20OH). Estimulamos con 2,8/16,7/2,8mM
glucosa durante 30/45/45min, calculando la liberacion de insulina como mediana Area Under the Curve (AUC).

Resultados: PSU solay PSU/PVP no mostraron liberacién estimulada, PSU/SDS originé una secrecién anormal, pero con
PSU/CH20H de un grado de sustitucion 0,8 notamos una liberacion de insulina de 63ng/ml; después de aumentar este grado a 1,7
conseguimos 111ng/ml, casi la misma secrecion como los islotes sin capsula: 117ng/ml.

Conclusion: Con polisulfona altamente hidroximetilada es posible igualar las caracteristicas de difusion de una membrana
semipermeable para la inmunoisolacién de islotes pancreaticos a la secrecion de insulina de islotes libres. Este sera el material
preferente para un nuevo pancreas artificial.
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PREVENCION DE ENFERMEDAD POR CITOMEGALOVIRUS TRAS EL TRASPLANTE CARDIACO.”PREEMPTIVE
THERAPY” CON GANCICLOVIR DURANTE 7 DIAS.

de la Fuente Galan, L. (1); Crespo Leiro, MG. (1); Paniagua Martin, MJ. (1); Tabuyo Bello, T. (1); Mosquera Pérez, 1.(1);
Canizares, A. (2); Naya, C. (1); Farifia, P.(1); Juffe, A. (1); Castro Beiras, A. (3)

(1) Unidad de Trasplante Cardiaco, Hospital Juan Canalejo, La Corufia. (2) Servicio de Microbiologia, Hospital Juan Canalejo,
La Coruiia. (3) Instituto Ciencias de la Salud, Universidad de la Coruia.

La enfermedad por citomegalovirus (CMV) es una complicacion frecuente tras el trasplante cardiaco (TC) y con morbimortalidad
asociada. El tratamiento anticipado a grupos de riesgo “preemptive therapy” (PRECMYV) disminuye la incidencia de enfermedad.
Sin embargo la identificacion de estos grupos de riesgo y pautas de administracion no estdn bien definidas. Nuestro protocolo
consiste en ganciclovir iv 5 mg/12h, 7 dias en las indicaciones: 1) AGCMV (+); 2) Rechazo agudo receptores RCMV-/DCMV+ y
3) Rechazo agudo y enfermedad por CMV previa.

Objetivo: Estudiar la eficacia de ganciclovir iv durante 7 dias para prevencion de enfermedad por CMV.

Pacientes y Métodos: Estudio restrospectivo de 68 pacientes consecutivos con TC.

Variables: serologia CMV donante y receptor, n°rechazos,dosis esteroides, n°/indicaciones PRECMYV y enfermedad CM V.
Resultados: En 68 TC (82% varones, edad 55+10,5) con serologia CMV receptor-donante: R-D- 6,6%; R-D+ 3,3%; R+D-
24.,6%; y R+D+ 65,6%. Se realizaron 44 PRECMV en 23 TC (34%); 13 recibieron 2 PRECMY, 6 recibieron 3 y 2 recibieron 4.
La indicacién fue 1) en 84%, 2) 2,4% y 3) en 13,6%. Hubo 10 casos de enfermedad CMV en 8 pacientes (11,8%) (Sindrome CMV
n=2; gastritis n= 6 colitis n=1 y retinitis n=1)de los cuales 6 habian recibido PRECMV.

El n° rechazos y dosis total esteroides (mg) en acientes con vs sin PRECMYV fue 1,22+1,2 vs 0,68+0,9(p=0,05); 3413+3024 vs
1914+2420(p=0,037).

Conclusiones: La incidencia de enfermedad por CMV en nuestra serie es baja (11,8%) y la PRECMYV parece ser titil para
disminuir dicha incidencia. Se necesitan mas estudios que confirmen estos datos.

RELACION DE LA REPLICACION DE LOS VIRUS HH6 Y HH7 Y LA ENFERMEDAD POR CMV EN
TRASPLANTADOS CARDIACOS.

de Ofia, M (1); Melén, S (1); Rodriguez Lambert, JL (2); Sanmartin, JC (2); Bernardo, M? José. (2).
(1) Unidad de Virologia. Servicio de Microbiologia. (2) Unidad de Trasplante Cardiaco. Servicio de Cardiologia Hospital Central
de Asturias. Oviedo.

Se estudia la incidencia de virus HH6, HH7 y CMYV en trasplante cardiaco(TC). Se estudiaron 42 pts con (TC)para detectar
infeccion(ICMV) y /o enfermedad por CMV(ECMYV) y HH6 y HH7. Recibieron tratamiento con OKT3 y triple terapia:
prednisona, anticalcineurinicos y azatioprina(AZA) o micofenolato(MMF) (12 pts). Se trat6 con ganciclovir a 5 pts de riesgo.
Procesamos 563 muestras de leucocitos de sangre (LSP). Cuantificamos la antigenemia para CMV, detectamos genoma de CMV
por PCR anidada y se les amplificé por PCR anidada el genoma del VHH-6 y el gen H7 del VHH-7. Hubo un grupo control
compuesto de 31 donantes.

Resultados: 61.9% tuvieron ICMYV, 19% ECMV. La ECMV fue més frecuente en los tratados con MMF y en los pts de riesgo
(p=.04). El 38.9% de las muestras tuvieron una Ag positivay el 37% una PCR para CMV. La antigenemia fue mayor en los pts
con ECMV que con ICMV (87,45+£131.3 vs 14+£26.5 p<0.001).

Mostramos resultados en la tabla:

ECMV (n=8) ICMV (n=26) NO ICMV (n=8)

VHHG6 8/0 (100%) 23/3 (88%) 4/4 (50%)

VHH7 8/0 (100%) 26/0 (100%) 6/2 (75.6%)

La replicacién de virus HH6 y HH7 se asocia al CMV en LPS (p=.0167 y p=.0325, respectivamente).

En los pts con ECMV e ICMYV, los HH6 y HH7 se detectaron primeramente que el CMV. Por orden se detecta HH6, HH7 y CMV.
En el control solo se detecté HH6 (6.4%).

Conclusiones: La ECMYV se asoci6 pts de riesgo, tratamiento con MMF y a antigenemia CMV mds positivas. Los virus HH6
y HH7 se asocian a infeccion activa por CMV, y son mds precoces.




PREVALENCIA DE LA INFECCION POR VIRUS VARICELA-ZOSTER EN CANDIDATOS A TRASPLANTE RENAL.
PROTOCOLO DE VACUNACION EN PACIENTES SERONEGATIVOS.

Crespo, JF (1); Gorriz, JL (1); Avila, A (1); Sancho, A (1); Gavela, E (1); Caflo, A (1); Zan6n,V (2); Pallard, LM (1)
Servicios de Nefrologia (1) y de Medicina Preventiva (2) Hospital Universitari Dr. Peset, Valencia.

La infecciones por virus herpes son de las mds prevalentes en la poblacion trasplantada renal y su gravedad se relaciona con la
intensidad de la inmunosupresion. Las primoinfecciones comportan una elevada morbilidad y la debida a VVZ se sigue de una
mortalidad superior al 50%. La introduccion de farmacos antivirales ha mejorado la prevencion y el tratamiento de las infecciones
por virus herpes, si bien la vacunacion constituye el objetivo ideal para evitar la primoinfeccion.

Hemos analizado la prevalencia la serologia frente a VVZ en los 336 pacientes adultos en lista de espera y trasplantados renales,
detectdndose positividad en 33 de ellos (9%). Estos pacientes han recibido una dosis vacunal, practicindose serologia a las 4-6
semanas. En caso de no respuesta se administré una segunda dosis antes de las 8 semanas. Las caracteristicas de la vacuna
desaconsejan su administracion en pacientes trasplantados. Hasta el momento han completado el proceso vacunal 16 pacientes,
habiendo precisado 4 de ellos dos dosis. A excepcion de un paciente, todos mostraron seroconversion. No se detectaron efectos
secundarios relevantes en ninguin paciente.

Concluimos que en nuestra poblacién adulta candidata a trasplante renal la prevalencia de seronegatividad VVZ es del 9%. La
vacunacion de estos pacientes antes del trasplante parece un método seguro y con un potencial de prevencion de las
primoinfecciones graves. El porcentaje de anérgicos es bajo, quedando por definir la pauta 6ptima de vacunacion y la duracion de la
inmunidad.

REACTIVACION DEL VIRDS DE LPSTEIN-BARR (VED) EN TRASPLANTADOY RENALES
(TR), SEGNIFICADO DEL ESTURIO SEROLOGICO.
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CURACION DE LA MUCORMICOSIS POSTRASPANTE HEPATICO O PANCREATICO-RENAL MEDIANTE
ANFOTERICINA LIPOSOMAL Y TRATAMIENTO QUIRURGICO

Jiménez, C; Lumbreras, C; Paseiro, G; Loinaz, C; Romano, DR; Marin , L; Andrés, A; Aguado, JM; Garcia, I; Moreno, E;
Servicio de Cirugia General y Apto. Digestivo y Trasplante de Organos Abdominales. Hospital Doce de Octubre. Madrid.

Objetivo. La mucormicosis es una infeccion fiingica rara pero grave en receptores de trasplante, mds frecuentemente localizada en
la zona paranasal, pulmon y heridas, habitualmente relacionada con la diabetes e inmunosupresion (esteroides, OKT3, ATG).
Nuestro objetivo es analizar la incidencia, diagndstico y tratamiento de los pacientes con mucormicosis después del trasplante
hepatico (TH) o pancredtico-renal (PR).

Material y metodos. Desde Junio 1986 — Octubre 2000, hemos realizado 748 TH y 13 PR, hallando 5 casos de mucormicosis
(3 después de TH y 2 después de PR). Edad media: 40,6 afios (Rango 28-50). Todos los enfermos se trataron con Anfotericina
liposomal y reseccion del tejido infectado.

Resultados. La infeccion se diagnostico 65 dias después del trasplante (Rango 40-110). Los factores predisponentes fueron: a)
Diabetes insulin-dependiente en 5; b) Acidosis metabdlica en 3; c) Rechazo agudo en 5; d) Uso de més de un gramo de esteroides en
4 (dosis media: 3,8 gr); e) Uso de ATG u OKT3 en 3; f) Malnutricion en 1. La infeccidn se traté precozmente con anfotericina,
utilizando una dosis media de 4,1 gr. (1,5-5) y reseccidn quirdrgica: maxilectomia en 2, reseccion pulmonar en 1, reseccion de
bordes de herida laparotomica en 1 y reseccion de tejido infectado alrededor de orificio de drenaje en 1. Todas las infecciones se
resolvieron y la totalidad de los enfermos estdn vivos y libres de infeccion (periodo medio: 57 meses).

Conclusiones. El diagnéstico precoz y un agresivo tratamiento médico-quirtrgico se asocian a un prondstico favorable en los
receptores de 6rganos con mucormicosis invasiva.

NUMERO TOTAL DE GLOMERULOS EN ALOINJERTOS RENALES ESTABLES

Moreso i Mateos, FMM (1); Fulladosa Oliveras, X (1); Narvaez, JA (2); Hueso Val, M (1); Caldés Escuder, A (1);
Gil-Vernet Cebrian, S (1); Martinez Castelao, A (1); Griny6 Boira, JM (1); Serén Micas, D (1);

(1) Servicio Nefrologia. Hospital de Bellvitge. Barcelona.

(2) Institut de Diagnostic Per la Imatge. Hospital Duran i Reynals. Barcelona

El desequilibrio entre la masa renal trasplantada y la demanda metabdlica del receptor constituye un factor determinante en le
prondstico del injerto renal.

Pacientes y métodos. Se han estudiado 38 pacientes con funcidn renal estable a los 4 meses del trasplante. Se les ha realizado
biopsia renal de protocolo en la que se estima la fraccién de volumen intersticial(Vvint/cortex), la fraccién de volumen
cortical(Vvglom/cortex) y el volumen glomerular medio(Vg). Se ha realizado una RMN del aloinjerto para estimar el volumen
cortical (Vcort) y el volumen renal segtin el principio de Cavalieri. El nimero total de glomérulos(N) se ha estimado como:(Vcort
*Vvglom/cortex)/Vg. Se ha medido el filtrado glomerular renal(FGR) mediante el aclaramiento de inulina.

Resultados. El nimero total de glomérulos es de 0.97 x 106, rango 0.27-2.14 x 106 . Existe una relacion directa entre el FGR y
el nimero total de glomérulos (r=0.48, p=0.002). La edad del donante se relaciona de forma directa con con Vg (1=0.36, p=0.027) y
de forma inversa con N (r=-0.40, p=0.013). La superficie corporal del receptor se relaciona de forma directa con Vcort (r=0.47,
p=0.002) y con Vvint/cortex (r=0.39, p=0.01), y no muestra relacién con Vg.

Conclusiones. El nimero total de glomérulos determina el FGR en los pacientes trasplantados. El nimero de glomérulos y el
volumen glomerular se relacionan con la edad del donante, En cambio, el tamafio del recptor se asocia con un rifién de mayor
tamafio a expensas de un ensanchamiento del intersticio renal, pero sin observar modificaciones significativas del tamafio
glomerular.
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EFECTO RENOPROTECTOR (ANTIHIPERTENSIVO y ANTIPROTEINURICO) DEL LOSARTAN EN EL PACIENTE
TRASPLANTADO RENAL . ESTUDIO RETROSPECTIVO.

Campistol, JM (1); Iiigo, P (1); del Castillo, D (2); Anaya, F (3); Navarro, MD (2); Saracho, R (4); Esforzado, N (1);
Oppenheimer, F (1).

(1) Unidad de Trasplante Renal, Hospiatl Clinic, Barcelona. (2) Servicio de Nefrologia, Hospital Reina Sofia, Cordoba.

(3) Servicio de Nefrologia, Hospital Gregorio Marafién, Madrid. (4) Servicio de Nefrologia, Hospital de Galdakano, Galdakano.

Introduccion: La hipertension arterial (HTA) y la proteinuria son factores de riesgo en el desarrollo de la nefropatia crénica del
injerto renal.

Objetivo: Valorar la efeciccia del Losartan en el control de la TA, proteinuria y funcién renal en el trasplante renal.

Pacientes y Métodos: 211 Trasplantados renales (105 hombres), con una edad media de 49+13 afios y un tiempo medio post-
trasplante de 65+48 meses, han sido incluidos en el estudio. Se recogieron datos en los siguientes periodos, -6,-3, basal, 3,6,12,18
y 24 meses después de la introduccion del Losartan. Las dosis de Losartan variaron entre 25-50 mg/dia. La indicacion del Losartan
fue en 98 pacientes por HTA, en 45 por proteinuria aislada y en 68 por la presencia de HTA + proteinuria.

Resultados: El control de la TA con la introduccién del Losartan resulto estadisticamente significativa (p = 0,000). El cambio en
la tendencia de la creatinina plasmadtica (slope) antes y después de la introduccion del Losartan obtuvo significacion estadistica
(p<0.05). La tolerancia al Losartan fue excelente en la mayoria de pacientes.

Conclusiones: El bloqueo selectivo de los receptores AT1 de la angiotensina II mediante Losartan ha demostrado ser un
tratamiento efectivo en el control de la tension arterial y la proteinuria en el paciente trasplantado renal. El cambio de tendencia en
las cifras de creatinina plasmatica después de la introduccién del Losartan puede resultar fundamental en la prevencidn y tratamiento
de la nefropatia cronica del injerto renal.
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10 ANOS DE EXPERIENCIA EN EL TRASPLANTE RENAL UTILIZANDO DONANTES VIRUS DE LA HEPATITIS C
POSITIVOS

Dominguez-Gil, B (1); Esforzado, N (2); Mufioz, MA (1); Andres, A (1); Fuertes, A (2); Oppenheimer, F (2); Bruguera, M (2);
Castellano, G (1); Rodicio, JL (1); Pereira, BIG (3); Campistol, JM (2); Morales, IM (1).
(1) Hospital 12 de Octubre, Madrid. (2) Hospital Clinic, Barcelona. (3) New England Medical Center, Boston, EEUU.

La utilizacién de rifiones de donantes virus C (VHC) positivos para trasplante es controvertida. En Marzo 1990, adoptamos la
politica de utilizar estos rifiones para receptores VHC positivos. Analizamos la evolucion de 269 trasplantados renales VHC
positivos, distribuidos en 2 grupos: 101 (37,5%) con donante VHC positivo(Grupo I) y 168 (62,4%) con donante VHC negativo
(Grupo II). Comparamos la evolucidn a largo plazo con respecto a la hepatopatia, supervivencia del injerto y paciente.

Ver tabla.

*Supervivencia actuarial 5 afios

**ALT 2,5 veces el limite superior de la normalidad mas de 6 meses

***Insuficiencia hepatocelular y/o hipertensién portal

En conclusién, no encontramos diferencias en la evolucidn a largo plazo de los trasplantados renales VHC
positivos,independientemente de la serologia VHC del donante. Por tanto,el uso de rifiones de donantes VHC positivos en
receptores VHC positivos parece seguro constituyendo la manera de utilizar estos érganos evitando su pérdida.

Resultados Grupo [ Grupo II p
N 101 168

Seguimiento (meses) 53,8 (DE=28,7) 63,2 (DE=34,2)
Supervivencia injerto* 84% 85% NS
Supervivencia paciente* 94% 93% NS
Enfermedad hepdtica crénica** 12% 10% NS
Enfermedad hepética severa™** 5,5% 5,1% NS
Muerte de causa hepdtica 0 2 NS




EXPERIENCIA DEL PRIMER CENTRO CON 1000 TRASPLANTES RENALES EN MEXICO: CENTRO MEDICO
NACIONAL SIGLO XXI (1963-1998)

Gracida, C; Melchor, JL; Lépez, A, Ibarra, A; Sanmartin, MA; Espinoza, R; Cancino, J.
Unidad de Trasplantes. Hospital de Especialidades. Centro Médico Nacional Siglo XXI Ciudad de México.

Objetivo: Describir la experiencia del primer centro que efectué 1000 trasplantes renales en México.
Método: Registro retrospectivo, longitudinal de una poblaciéon mexicana con trasplante renal.

Resultados: El 23 de octubre de 1963 se efectud el primer trasplante renal en México y en nuestro Centro, con donador vivo
relacionado (DVR) la receptora vivé 20 afios. Hasta 1968 se habian efectuado 18 traspantes renales: 4 de DVR, 1 de donador vivo
emocionalmente relacionado (DVER) y 13 de donador caddver (DC). En los tltimos 15 se utiliz6 prednisona y azatioprina de
acuerdo a la experiencia de Starz (1963) El 30 de Octubre de 1998 se habian efectuado 1000 trasplantes renales: 773 de DVR
(77.3%) 54 de DVER (5.4%) y 173 de DC (17.3%) con un promedio anual de 87 trasplantes entre 1994 y 1998 En 125 receptores
la sobrevida fue de 17.5 afios. Entre 1992 y 1998 la sobrevida actuarial a 1 afio fue en DVR (n=367) de 99.4% vs. DVER (n=54)
98.1% vs DC (n=99) 96.9%; a 3 afios DVR (95.4%) vs. DVER (92.4%) vs. DC (76.5%); y a 6 ailos DVR (87%) vs. DVER
(77.2%) vs. DC (58.4%) respectivamente.

Conclusiones: Se destaca la experiencia del primer centro en México con 1000 trasplantes renales con fuente de donacion basada
en donadores vivos (82.7%) con un sobrevida excelente.
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ESTUDIO MULTICENTRICO, PROSPECTIVO Y ALEATORIZADO PARA COMPARAR LA EFICACIA Y SEGURIDAD
DE TACROLIMUS Y CICLOSPORINA-MICROEMULSION EN TRASPLANTE RENAL.

Del Castillo Caba, D(1); por el European Tacrolimus vs Cyclosporine-Microemulsion Renal transplantation Study Group
(1) Servicio de Nefrologia. Hospital Reina Sofia, Cordoba.

Objetivo: Comparar la eficacia y la seguridad de TAC y ciclosporina-microemulsion (CsA-me) en la prevencion del rechazo
agudo (RA) después de un trasplante renal. Métodos: 557 pacientes recibieron aleatoriamente TAC (n=286) o CsA-me (n=271)
junto con corticosteroides y azatioprina. La dosis diaria inicial oral de TAC fue de 0.3 mg/kg, y la de CsA-me se ajustd a la
practica de cada centro.

Resultados: No hubo diferencias significativas en la supervivencia del paciente (TAC 99.3% vs. CsA-me 98.5%) y la del injerto
(TAC 94.6% vs. CsA-me 91.9%). El RA por biopsia fue del 19.6% con TAC y del 37.3% con CsA-me (p<0.001). La
distribucion de los pacientes por la gravedad histologica (Banff) del primer RA fue: I, 23; 11, 30; y 1II, 4; y I, 41; 11, 47; y 11, 15,
en los grupos de TAC y CsA-me, respectivamente. El rechazo corticorresistente fue TAC 10.5% vs. CsA-me 24.4%, p<0.001. El
rechazo crénico fue del 0.7% con TAC y del 1.5% con CsA-me. Los efectos adversos fueron aparicién o empeoramiento de la
hipertensién (TAC 15.7% vs. CsA-me 23.2%, p=0.032), incremento de la creatinina sérica (15.4% vs. 14.8%), temblor (12.2%
vs. 4.1%, p<0.001), hiperglicemia (10.8% vs. 8.9%), infecciéon por CMV (10.5% vs. 13.3%), hipomagnesemia (6.6% vs. 1.5%,
p=0.002), e hipercolesterolemia (4.2% vs. 8.9%, p=0.037).

Conclusiones: El tratamiento con TAC es superior a la terapia con CsA-me en la prevencion del rechazo en trasplante renal. La
seguridad de ambos tratamientos es comparable, aunque tacrolimus muestra ventajas en hipertension y metabolismo lipidico.

ELIMINACION PRECOZ DE LA CICLOSPORINA EN EL TRASPLANTE RENAL MEDIANTE LA UTILIZACION DE
SIROLIMUS. RESULTADOS A 1 ANO.

(1) Campistol Plana, JM; Morales, JM; Griny6, JM; Arias, M; Garcia Mtnez, J; Gutierrez Colon, JA; Prats, D.*

(1) Unidad de Trasplante Renal, Hospital Clinic, Barcelona. *Grupo Europeo de estudio de Sirolimus en Trasplante Renal

Objetivo: Evaluar la eficacia y seguridad de la retirada de la CsA mediante la utilizacion de sirolimus en el post-transplante
precoz, y su impacto sobre la funcién renal.

Métodos: 525 trasplantes renales fueron incluidos, recibiendo sirolimus (rapamicina, SRL) 2 mg (comprimidos), CsA'y
esteroides como tratamiento inmunosupresor inicial. A los 3 meses, los pacientes que cumplian los requisitos fueron
randomizados (1:1) para seguir con la triple terapia (Grupo A), o retirada de la CsA en un periodo de 6 semanas (Grupo B) con
concentraciones controladas de SRL (20-30 ng/mL). El estudio tiene una duracién de 3 afios y se presentan los datos a 1 afio.

Resultados: La incidencia de rechazo agudo confirmado por biopsia fue del 12,4% (65/525) durante el periodo pre-randomizacion.
430 pacientes (82%) fueron randomizados (215 en grupo A; 215 en grupo B). Entre el periodo de randomizacién y el mes 12, 4,2%
(9/215) del grupo Ay 9,8% (21/215) del grupo B, desarrollaron un episodio de rechazo agudo. A los 12 meses, hubo 34 injertos
perdidos (28 no-randomizados, 5 en grupo Ay 1 en el grupo B) y 27 muertes (17 en pacientes no-randomizados; 6 en grupo Ay 4
en el grupo B). La funcién renal y la tension arterial fueron significativamente mejores (p<0,01) después de la eliminacién de la
CsAcen el grupo B.

Conclusion: El presente estudio demuestra que el SRL permite una precoz y segura retirada de la CsA, con mejoria significativa
de la funcién renal y del control tensional.




SIROLIMUS MEJORA LA FUNCION RENAL SIN AUMENTAR EL RECHAZO AGUDO TRAS LA ELIMINACION DE
CICLOSPORINA EN PACIENTES CON UN TRASPLANTE RENAL

Morales Cerdan, JM (1); Campistol, JM (2); Andrés, A (1); Griny6, JM (3) del Grupo Tricontinental del estudio de Sirolimus en
Trasplante

(1) Unidad de Trasplante Renal. Servicio de Nefrologia. Hospital 12 de Octubre. Madrid. (2) Unidad de Trasplante Renal. Servicio
de Nefrologia. Hospital Clinic. Barcelona. (3) Unidad de trasplante Renal. Servicio de Nefrologia. Ciudad Sanitaria Bellvitge,
Barcelona

Objetivo: Estudio abierto, randomizado, evaluando el efecto de la eliminacion de CsA sobre la funcidn renal, el rechazo agudo y
la seguridad en receptores de un alotrasplante renal recibiendo tratamiento con Sirolimus.

Metodos: Los pacientes recibieron dosis estandar de CsA, mas dosis fijas de SRL(2ml/dia)(Grupo A;n=95) o dosis reducidas de
CsA mas concentracion controlada de SRL (10-20ng/mL Grupo B;n=96). Todos recibieron corticosteroides. AL tercer mes
postrasplante, los pacientes del Grupo B sin RA, se les disminuy6 primero la dosis de CsA y posteriormente se les retird.

Resultados: A los 12 meses postrasplante, la incidencia de RA confrimado por biopsia fue similar en el grupo A(12,6%) y en el
B(9,1%). AL 6° més postrasplante, la supervivencia del injerto, paciente, y la incidencia de RA no fue estadisticamente diferente
entre el Grupo A(92,8;96,8 y 15,8% respectivamente) y el B (98,0; 98,0 y 17,2% respectivamente). AL 6° més el Grupo B tenia
una funcién renal significativamente mejor que el grupo A (creatinina sérica 126+ 3,1vs147+ 46 umol/L respectivamente
p=0.017). Los pacientes del grupo B que completaron la eliminacién de CsA tenfan mejor GFR que el grupo A (80ml/min vs 51
ml/min p=0.026). Habia significativamente menor incidencia de Hipertension,disnea,hipomagnesemia y edema, (p<0.05) y més
trombocitopenia y diarrea en el Grupo B comparado con el A.

Conclusion: Laeliminacion de CsA mediante la utilizacion de SRL no se traduce en un incremento de los episodios de RA a los
6 meses y resulta en menores efectos, asi como mejora la funcién renal.

NIVELES EN PLASMA DEL ACIDO MICOFENOLICO SON MAYORES CON SIROLIMUS QUE CON CICLOSPORINA
SUMINISTRADOS CON MMF EN RECEPTORES DE UN TRANSPLANTE RENAL

Gil-Vernet Cebrian, SGC (1); Campistol, JM (2); Morales, IM (3);
(1) Servicio de Nefrologia. Ciutat Sanitaria i Universitdria de Bellvitge, Barcelona.
(2) Servicio de Nefrologia. Hospital Clinic, Barcelona. (3) Servicio de Nefrologia. Hospital 12 de Octubre, Barcelona.

Antecedentes: Investigaciones previas han indicado que los niveles en plasma del 4cido micofenélico (MPA) son mas elevados
cuando el micofenolato mofetilo (MMF) es administrado con tacrolimus que con ciclosporina (CsA).

Métodos: Pacientes receptores de alotransplantes renal primarios fueron randomizados con sirolimus (SRL, rapamicina) o CsA.
Todos los pacientes (CsA; n=27; SRL, n=29) recibieron corticosteroides y MMF, inicialmente 1g dos veces al dia. Se tomaron
muestras plasmadticas para andlisis predosis d¢ MMF, 1, 2, 4 y 6 horas después de la dosis dc MMF el dia 7 (semana 1) asi como
en las semanas 4 y 12. Adem*s, se tomaron muestras predosis semanalmente hasta la semana 12. Todos los an*lisis se llevaron a
cabo en un laboratorio centralizado utilizando el an*lisis EMIT(r) para MPA.

Resultados: La Cmax y la AUCO-6h con dosis normalizadas d¢e MMF se incrementaron con el tiempo en ambas terapias. Cmin
(datos no mostrados) y AUCO-6h, pero no Cmx fueron significativamente superiores con SRL. Ademads tmax era
aproximadamente 0.5 h mas tardio (1.8 vs 2.3 h) con SRL. Fueron més frecuentes las reducciones de dosis d¢ MMF por sospecha
de toxicidad entre los pacientes tratados con SRL y las dosis media d¢ MMF fueron significativamente inferiores a partir de la
semana 4.

Cmax (mg/mL) Media (+SD) AUCO-6h (mgoh/mL) Media (+SD)
Semana 1 4 12 1 4 12
CsA 93+4.8 11.6£6.3 15.0+£7.1 26.1+£9.7 32.2+12.6  37.1x12.7
SRL 11.2+5.4 11.8+5.0 16.8+10.9 37.4+x13.8 42.1x14.4 48.4%19.5

Conclusién: Los niveles en plasma de MPA son mas elevados cuando MMF es administrado con SRL- que con terapia CsA,
resultando un incremento de reduccién de dosis de MMF por toxicidad.
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COMPARACION ENTEE UNA PAUTA DOBLE CON TACROLIMIIS Y ESTEROIDES CON
OTRA TRIFLE CON AZATIOPRINA EN TRASFLANTE RENAL: RESULTADOS DE UN
EXTENSC ENSAYQ BEUROPED CON UN ANO DE SEGUIMIENTY).

¥ Puscual par ¢l Grupo Eapafil ¢ Falisno de Tacrolimus ¢n Trasplandie Renal.

Servivio de Neftologis, Hoapital Ramda y Cejal, Medrid,

Objettva: Comparar In eficaciz ¥ segprided de w peate doble (facrolimmas’estercides) con otre triple
{tagralipmas/catencl des/szatiopring) en receptores de trasplade ronal, con seguimicato de un afio,
Métedos: Fus 1 enmyo clinico prospectivo, randorizado, abieria, de grupos paralelos co el gue 5o
incheyeron 475 safermos (236 dobla terapin ¥ 239 iple) de 25 cantros expadioles ¥ 11 italiams.
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29.7% en tripk), blopsiado (16.5% y 15.5%) y cortleorresistente (7.6% y 5.4%) fleron similares en
grnbos grupos. El sequimisito de un sfio sa complett en of 98.6% de enfermon &n cada grupo. Al afio, la
suparvivencia del enfermo (97.8% v 96.394) ¥ dal injertn (92.8% ws 93.3%) fhe simiiar en ambos
grupos. Enire Lo mesan 4° y 12°, 4 enfermon en cada grupo presentaron episodios de recheoyy sguda; dos
on doble ¥ uno en Hiple fusron oortioorresistentes. Tros cofcrmos de cada grupo presentaron rechazn
coimicn. Los efectos adversos mis imporiantes focvon: infecciones (doble 4.5% w triple 6.29%),
candiovasculares (2.3% va 3.6%0), hematoligicon (2,3% ve 2.2%) y recalas (0.5% v 0.4%) Dos
enfermos en doble ¥ 5 an iriple deaarrollaron neoplasias malignas, Al 12° mes, In dosis medin de
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aba, &l 70% ds enfermoa del gropo miple sin recibian arstioprirg {dosia media disria 1.2 mg’kg). La
dosin media dixris de corticostertides ora de 9.08 ma'loy o0 ambos gropos. Le orestinine sérica era
similar (143.6 va 135.2 umold] ¥ el colesterol total tambicn (5.5 mmol] an dobls y 5.3 mmol/] triple)
Cancinsidn: Con tacrolimua en psute doble con estercides o miple con esterolkdes y azafiopritm aw
obtiepen busttos resaltados de eficacin ¥ seguridad en frasplente renal, sén diferencias co ningin aspecto.




EVALUACION DE LA EFICACIA INMUNOSUPRESORA INDUCIDA POR EL ACIDO MICOFENOLICO:
LN NUEVC METODO

. Millgr, F. Oppenheitner, M. Brunet, J. Vilurdell, 1. Rojd, J. Vives, J. Martarel]

Servei Tmmumelogia, Toxicelogia i Unkat de Transplantament Renal, Hozpital Clinic, LOIBAPS. Barcelona.

Spain

El icido micofendlico (MPA)L wi metabwlity dal micefenolsto mofecil (MM, ez un agente inmunosupresor
que inhibe la mosin monofasfata deshidrogenesa (IMPDH). Para evaluar 1a eficacia individual del MMF sc hn
propueto [a medida de In activided IMPDH en FBMC de pacientea tratedos coon MMF,

Se realird e determinacidn de la actividad [IMPDH en 35 transplantados renekes, tratados con CsA y conticaides
A MMEF: 2g {n=1 00, 1.5g (n=7), 1g (=10}, v Og {r—=8) por dla, Se analizé un método alt=mativo basado en in
capacided del suero del paciente de inhibir la proliferacién eapontdnen de n linea celular CEM.

Los resulindos mastmron que le actividad [IMPDH de lex PAMC de los pacientes transplantados presentakan
v ¢levada variabilidad. El parimetro propuesto basada en la proliferaciin de la fnea celular CEM: 1) 56lo £s
inhlblda por los pacient=s tratados con MME, 2) Se detecta una ithibicidn post-dosiy, 33 No 3¢ altery por
prezencia de otros inmunosupresoros “in vitre™ o iy viva™, 4) Ex estable enire determineciones pre-dosis: 5)
Cuande In dosis es inferior 8 20 mg/Kgidin, s2 identifican dox grupes de pacientes, unc que mantiene und
slevade ¢capazidad inhibitoria durante toda el intervalo de dosificeciin, ¥y olto que presente una bjs capacidad
dk inhibicin pre-dosis.

Por ko que creemos que la determinacion de la capacided Inhibitorin del suero de los pacientes ratados con
MMF sabre In respuesiz de CEM, pusds st un pecdmetra de utilided pare svaluar |2 eficacia individual del
trammienio con MMF, capecinlments en aquellas preient=s que reciben dogis bajas de MMF.

TRASPLANTE HEPATICO DE DONANTE VIVO. RESULTADOS INICIALES.

Fondevila, C; Fuster, J; Grande, L; Rimola, A; Navasa, M; Visa, J; Ferrer, J; Garcia-Valdecasas, JC.
Unidad de Cirugia Hepatica y Trasplante Hepatico, IMD, Hospital Clinico, Universidad de Barcelona.

El TOH es un recurso terapéutico limitado. Actualmente, un 15-20 % de pacientes incluidos en lista de espera en nuestro centro no
llegan al trasplante porque fallecen o porque la progresidn de la enfermedad lo contraindica.

Objetivo: Realizar un andlisis inicial de resultados tras la implantacion de un programa de trasplante hepdtico de donante vivo.
Pacientes y método: Entre marzo y septiembre de 2000 hemos realizado 6 trasplantes hepaticos de donante vivo utilizando el
I6bulo hepatico derecho. Los donantes fueron cuatro hombres y dos mujeres, con una edad media de 36,1 + 8,7. Tres estaban
emparentados genéticamente (hija, madre, hijo). El volumen hepético medio relativo que se trasplant6 fue del 58,8 + 2,5 %. La
edad media de los receptores fue de 49,3 + 17,9 afios. Cuatro presentaban una cirrosis por virus hepatitis C y un paciente
presentaba una polineuropatia amiloiddtica familiar.

Resultados: Tres complicaciones ocurrieron en los donantes (una infeccion leve de la herida, una fistula biliar y una coleccion
intraabdominal) y no hubo ningtin caso de insuficiencia hepética en el postoperatorio. Los receptores presentan una adecuada
funcién del injerto en todos los casos y hubo dos rechazos agudos. Las complicaciones biliares fueron dos fugas y no ha habido
ningtn caso de trombosis vascular. Una paciente fallecié por shock séptico tras una neumonia bilateral por citomegalovirus.

Conclusion: El trasplante hepdtico de donante vivo es un complemento necesario al programa actual de donante de caddver para
ampliar el nimero de pacientes que puedan beneficiarse de este tratamiento.




EXPERIENCIA EN ESPANA EN TRASPLANTE INTESTINAL

Loépez Santamaria, M (1); de Vicente, E(2); Gamez, M (1); Quijano, Y (2); Murcia, J (1); Nuifio, J (2); Leal, N (1); Tovar, J (1);
Prieto, G (1); Lama, R (1); Polanco, I (1); Larrauri, J (1); Frauca, E (1); Jara, P (1).
(1) Hospital Infantil, La Paz. Unidad de trasplantes digestivos. (2) Hospital Ramén y Cajal. Unidad de trasplantes

Objetivo: El trasplante intestinal (TI) es una alternativa terapeutica para aquellos casos de fallo intestinal prolongado (FIP) en
los que el tratamiento convencional con nutricién parenteral (NP) ha alcanzado su limite. Presentamos los 2 primeros casos de T1
realizados en nuestro pais.

Material: primer caso: nifio de 2 afios y 4 meses con diarrea secretora por displasia microvellositaria, dependiente cronico de NP.
Sufre multiples episodios de sepsis por cateter y trombosis del sistema venoso profundo. Sometido en Octubre 1999 a trasplante
de intestino aislado (indicacion, pérdida de accesos venosos); anastomosis vasculares ortotdpicas, restablecimiento de la
continuidad intestinal mediante anastomosis proximal y exteriorizacion (Bishop-Koop) distal. Cierre de ileostomia al 6° mes
postrasplante. Segundo caso: nifia de 2 afios con FIP por vélvulo neonatal y cirrosis relacionada con administracion de NP; en
Julio 2000 es sometida a trasplante combinado hepatointestinal. Se preserva el duodeno y la cabeza de pancreas del donante, y se
practica ex vivo hepatectomia derecha, para adecuar el tamafio del injerto al peso del receptor (7,5 Kg). Inmunosupresién con
Tacrolimus, azatioprina y basiliximab

Resultados: ambos pacientes estan vivos y con autonomia digestiva completa, conseguida el dia +21 en el primer caso y el dia
+25 en el segundo.

Conclusiones: El TI es una opcién terapeutica que puede ser ya ofrecida en Espafia con posibilidades de éxito. Las recientes

innovaciones de la técnica del trasplante hepatointestinal disminuyen la morbilidad e incrementan las popsibilidades de acceso al
procedimiento a los nifios de muy bajo peso candidatos a TI.

TRASPLANTE COMBINADO DE HIGADO Y PANCREAS, APORTACION DE 5 CASOS.

Aguirrezabalaga J; Novas S; Fernandez C; Corbal G; Fraguela J; Bueno, J; Sudrez, F; Otero, A; Gémez, M.
Unidad de trasplante hepético. Hospital Juan Canalejo. La Corufia.

El trasplante combinado de higado y pancreas es una técnica poco frecuente, a pesar de las mejoras en la supervivencia del injerto
pancredtico. Presentamos cinco casos realizados en nuestra Unidad.

Los cinco pacientes comprenden cuatro hombres y una mujer, todos ellos diabéticos tipo II, con unas necesidades de insulina
previas al trasplante de mas de 45 unidades por dia, con un muy mal control de sus glucemias a pesar del tratamiento. Los niveles
de peptido C en todos ellos eran normales. Los pacientes fueron valorados previamente por el Servicio de Endocrinologia,
aceptandolos para trasplante pancredtico debido a sus caracteristicas de grandes necesidades de insulina y mal control de su
enfermedad. En todos los donantes la técnica empleada fue la extraccion segin la describié Nakazato, con reconstruccion arterial en
Y con iliacas intern, externa y comun del donante. El injerto se coloca intraperitoneal, drenando la vena porta del mismo a la vena
mesentérica superior, y anastomosando el tripode arterial del pancreas prolongado con arteria innominada del donante a la iliaca
derecha primitiva del receptor. El drenaje exocrino se realiza mediante duodeno-yeyunostomia latero-lateral. El pancreas se coloc
siempre tras el injerto hepatico, que se realiz6 mediante la técnica habitual, con preservacion de cava.

No se registr6é ninguna complicacién postoperatoria ni debida al pancreas ni al higado. Las glucemias se normalizaron a las pocas
horas de la reperfusion pancredtica, sin precisar mas insulina. De los cinco receptores, s6lo uno requiere en este momento unas
dosis minimas de insulina, que se han ido reduciendo.




TUMORES “DE NOVO” EN ENFERMOS ADULTOS TRASPLANTADOS DE HIGADO.

Jiménez, C; Romano, DR; Marqués, E; Loinaz, C; Alonso, O; G-Pinto, I,; Marin, L; Rodriguez, F; Garcia, [; Moreno, E.
Servicio de Cirugia General y Apto. Digestivo y Trasplante de Organos Abdominales Hospital Universitario Doce de Octubre.
Madrid.

Objetivo. Analizar la incidencia y localizacion de los tumores “de novo” en los enfermos adultos después del trasplante
hepatico (TH).

Material y metodos. Entre Abril 1986-Abril 2000, hemos realizado 724 TH en 636 enfermos. Para analizar la incidencia de
los tumores “de novo” hemos excluido los TH infantiles y los fallecidos en los dos primeros meses, disponiendo asi de 506
enfermos: 193 (38,2%) trasplantados por cirrosis etilica (Ci-OH) y 312 (61,8%) por otras hepatopatias (H-no-OH). La
inmunosupresion consistié en: CyA-AZA-esteroides o FK 506-esteroides, utilizando 3 bolos de Metilprednisolona y un ciclo de
descenso de esteroides en caso de rechazo agudo y OKT3 6 ATG o reconversion de CyA a FK 506 en caso de cortico-resistencia.

Resultados. Sesenta tumores se presentaron en 55 (10,9%)de los enfermos trasplantados, de 49 afios de edad media (Rango: 16-
69). Relacion V/H: 49/6. Periodo medio entre el TH y deteccion del tumor: 47 meses. La localizacion y nimero de tumores
fueron: piel en 16 (3,16%), mas frecuentes en Ci-OH (5,7%) que H-no-OH (1,6%), p=0,023; linfomas en 13 (2,57%); boca-
lengua-faringe-eséfago y laringe en 10 (2%) y s6lo en Ci-OH (p=0,001); pulmén en 5 (1%); colon-recto en 3; estémago en 1;
Kaposi en 2; genitourinario en 5; y otros en 5. La incidencia fue mayor en TH por Ci-OH que en H-no-OH (16,6% vs. 7,4%;
p=0,002), incluso excluyendo los de piel (13% vs. 6%; p=0,013).

Conclusiones. Los tumores de boca-lengua-faringe-eséfago, laringe y piel son significativamente mas frecuentes en
trasplantados por Ci-OH que en H-no-OH.

IMPORTANCIA DE UN “TRAINING” EN CIRUGIA HEPATICA DE RESECCION PARA INICIAR PROGRAMAS DE
TRASPLANTE HEPATICO SPLIT Y DONANTE VIVO.

Robles, R; Ramirez, P; S Bueno, F; Fernandez, JA; Rodriguez, JM; Lujan, JA; Munitiz, V; Parrilla, P.
Unidad de trasplante hepatico. Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia.

Objetivo. Utilizando los pacientes con metdstasis hepaticas que van a ser sometidos a una reseccion hepatica reglada, realizar la
biparticion hepética de forma similar a la que se realiza en el split y donante vivo.

Pacientes y metodo. Entre Enero 1996-Septiembre 2000 hemos practicaco 108 resecciones hepdticas con las siguientes
indicaciones: 10 traumatismos hepdticos, 18 patologia benigna, 19 tumores malignos primarios , 55 metdstasis hepdticas , 6
canceres de vesicula. Técnica Quirdrgica: Hepatectomia derecha 21 casos, trisegmentectomia dcha 10, hepatectomia izda 24
(asociando en 5 casos reseccion de un segmento en l6bulo dcho), lobectomia izda 14, reseccion de un segmento 8, reseccion de 2 6
mas segmentos 23, reseccidnes atipicas 8.No ha habido mortalidad intra ni postoperatoria en nuestra serie (primer mes).

Desde Enero de 2000 hemos realizado biparticion hepédtica sin clampaje de pediculos vasculares en 6 pacientes diagnosticados de
metdastasis hepdticas. En 5 casos realizamos la biparticion siguiendo la linea de Cantlie, realizando en 4 casos una hepatectomia
derecha y en uno una hepatectomia izquierda mas segmento I. En el caso restante realizamos una lobectomia izquierda.

Resultados. No fue preciso recurrir al clampaje de pediculo vascular en ningtn paciente. El consumo hematico medio fue de 450
ml (rango 250-800 ml). No utilizamos autotransfusion ni salvador de células por lo que 1 paciente precisé transfusion de 2
unidades de sangre. No hubo complicaciones postoperatorias.

Conclusiones. La cirugia hepdtica de reseccion es un buen training para los equipos de TH que desean iniciar programas de split
y donante vivo.




FACTORES PREDICTIVOS DE MORTALIDAD POSTOPERATORIA, PRECOZ Y TARDIA EN TRASPLANTE
HEPATICO.

Lama, C (1); Ramos, E; Figueras, J; Rafecas, A; Torras, J; Fabregat, J; Busquets, J; Ibéfiez, L; Xiol, F; Lopez, S; Jaurrieta, E
(1) Unidad de Trasplante Hepético. Hospital Princeps d’Espanya. Barcelona.

Objetivos: Detectar factores predictivos de mortalidad ajustados a 3 periodos, mortalidad postoperatoria, precoz y tardia.

Pacientes y métodos: Durante un periodo de 10 aflos se realizaron 473 trasplantes hepéticos en 413 pacientes, analizando, de
manera retrospectiva, variables dependientes del donante y receptor para evaluar su influencia como factores predictivos de
mortalidad postoperatoria, precoz (entre 2°-6° mes postoperatorio) y tardia (después del 6° mes postoperatorio).

Resultados: La edad del donante 70 afios y estadio UNOS avanzado en el receptor son factores predictivos de mortalidad
postoperatoria (p<0.01 y p<0.006, respectivamente). En el periodo de mortalidad precoz tinicamente la edad del donante 70 afios
alcanzo diferencias significativas (p<0.01). No encontramos ningtin factor predictivo de mortalidad tardia, influyendo factores
aparecidos posteriormente como son los tumores “de novo”(p<0.00001).

Conclusiones: Una correcta seleccion del donante y del receptor puede mejorar los resultados obtenidos en trasplante hepatico

disminuyendo la mortalidad postoperatoria y precoz. Los tumores “de novo” se revelan como el factor mas importante en la
mortalidad de los pacientes trasplantados después de los 6 meses post-trasplante hepatico.

MORTALIDAD PRECOZ EN EL RETRASPLANTE HEPATICO. ANALISIS MULTIVARIANTE DE FACTORES DE
RIESGO

(I)Meneu Diaz, JC; (2) Moreno Gonzalez, E; (1)Vicente, E; (2) Garcia, I; (1)Nuflo, J; (2) Loinaz, C; (1)Quijano, Y;
(2)Gonzalez-Pinto, I; (3)Ardaiz, J ; (1)Lopez Hervas, P; (3)Turrion, V. (1)Unidad de Trasplante Hepatointestinal. Hospital
Universitario Ramén y Cajal. Madrid. (2) Servicio de Cirugia General Aparato Digestivo y Trasplante de Organos Abdominales.
Hospital Universitario 12 de Octubre. (3) Clinica Universitaria Puerta de Hierro.

Lasupervivencia obtenida con el retrasplante ha sido inferior ala obtenidaen el trasplante primario. Estudiamos la
supervivenciay definimos los factores prondstico que redundan en la mortalidad precoz.

Métodos: Periodo: Marzo 1986 — Diciembre 1997. Analizamos 1087 trasplantes hepdticos; 122 fueron retrasplantes (tasa
del 13%). Se incluyeron en labase 162 variables (pre/intra/postoperatorio). Se identificaron (andlisis univariante de p<0.2)
un total de 19 variables con impacto en la mortalidad precoz. Acontinuacién, se realizo el andlisis multivariante (p<0.05)
quedando excluidas 9. El paquete estadistico utilizado fue el SPSS6.1.

Resultados: Laedad media fue de 53 afios (DE: 13.5)y el 93.7% fueron adultos. El seguimiento mediano fué de 33.5 meses
(rango, 1-90). El 43 % fueron realizados de urgencia. La mortalidad operatoria global fue del 17.8% (30% de las acontecidas en
lamuestra) y la mortalidad al cabo de los 12 meses (precoz) fue de 37.5% (63.2% de las acontecidas en la muestra). Los factores
con impacto en la misma quedan reflejados en latabla 1.

VARIABLE OR p

Diagnostico 2°6.2 .0001

Intervalo 4.2 .0049

Urgencia 5.2 .0020

UNOS 5.7 .0034
VHC 5.7 .0232
Ventil.

asistida6.2 .0089

Didlisis 4.2 .0011

Bilirrubinemia5.2 .0111

Ascitis 2.7 .0001

Lasupervivencia actuarial global a 12,35y 61 meses fue de 62%, 53%y 45.5% respectivamente (fig 1).

Conclusiones: Los factores prondstico identificados condicionan la mortalidad en el primer afio. De entre ellos, los mds
relevantes desde el punto de vista de la anticipacién y por lo tanto de la operatividad clinica son laurgenciay el intervalo.




UTILIDAD DEL TACROLIMUS Y MYCOFENOLATO EN ENFERMOS CON TRASPLANTE PULMONAR Y RECHAZO
CRONICO

Reyes, L; Monforte, V; Romén, A; Bravo, C; Sole, J; Maestre, J; Morell, F.
Servicios de Neumologia, Cirugia Tordcica. Hospital General Vall d'Hebron. Barcelona.

Objetivos: Evaluar la experiencia inicial del tratamiento con tacrolimus y mycofenolato en pacientes trasplantados pulmonares
con rechazo cronico.

Método: 12 pacientes con trasplante pulmonar diagnosticado de rechazo crénico. La inmunosupresion de base en todos los
pacientes fue ciclosporina, azatioprina y corticosteroides. Cuatro pacientes habian recibido plasmaféresis y cuatro irradiacion
linfatica total por rechazo agudo recidivante y/o rechazo crénico. En todos los pacientes fue sustituida la ciclosporina por
tacrolimus y en siete de ellos la azatioprina por mycofenolato.

Resultados: A los cuatro meses del cambio del tratamiento 9 pacientes habia mejorado el VEF1, 2 no demostraron cambios y 1
habia empeorado. Al afio, 6 pacientes persistieron con la mejoria, en 3 no hubo variacién y 3 empeoraron. En el momento del
diagnéstico de rechazo crénico el descenso medio del VEF1 era de -35.2%(1r:-5%/-61%). La media de caida del VEF1 en los cuatro
meses previos al cambio de tratamiento fue de -20.53%(r:-15%/-61%). A los cuatro meses del cambio de tratamiento se encontrd
mejoria promedio de +5.9%(1:-35.2%/+61.5%)(p<0.005). Al afio la mejoria fue de: +5.39%(r:-38%/+48%)(p<0.005). No hubo
diferencias significativas en cuanto al nimero de rechazos agudos o infecciones antes y después del cambio.

De los 7 pacientes a los que se sustituy6 la azatriopina por mycofenolato, 5 mejoraron, 1 empeord y otro permanecid sin cambios.
De los 5 donde se mantuvo la azatioprina 3 mejoraron, 1 empeord y otro no demostré cambios.

Conclusiones: Estos datos preliminares sugieren que esta estrategia podria detener la progresion del rechazo crénico en algunos
pacientes.

TRATAMIFNTO EXPFERIMENTAL CON BETABLOUEANTES DE LAS ALTERACIONESR
MIOCARDICAS Y HEMODINAMICAS DEL DONANTE

Ojods R, Hemmede A, Domingoss: IM, Borrego IM, Gotierrer: E, Hinojoss B, Lage E, Calderon E, Buiz
M, Viloris MM, Ordoliaz A Hoepital Virgea del Rodio de Sovills
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HIPERTENSION PULMONAR: DECISION TERAPEUTICA SEGUN LA RESPUESTA A LA INFUSION INTRAVENOS A
AGUDA DE PROSTACICLINA.

Morales, P (1); Almenar, L (2); Bonastre, J (3); Solé A (1).
Servicios de Neumologia (1), Cardiologia (2) y Cuidados Intensivos (3). Hospital La Fe, Valencia, Espaiia.

La respuesta a la infusién de prostaciclina (IAP) en pacientes con hipertension pulmonar (HP)severa supone una decision
terapéutica. Nuestro objetivo ha sido analizar los tipos de respuesta y la evolucidn tras tratamiento en pacientes no respondedores
(NR).

Material y métodos: Pacientes: 22 (15 mujeres, 7 hombres), de edad 34+13 afios. Diagndstico: HP primaria 13; HP secundaria
9. Estadio funcional (NYHA):III-IV. Se administré epoprostenol (PGI2) en infusién continua de 2 ng/kg/min hasta alcanzar 16
ng/kg/min o aparicer efectos adversos severos. Los pacientes se clasificaron segtin la resistencia vascular pulmonar (RVP), presién
arterial pulmonar media (PAPm) y presion arterial sistémica media (PASm)en: Respondedores (descenso de RVP, PAPm y PASm;
NR (sin modificacion de la RVP, PAPm y PASm); Respuesta de “resistencia” (descenso sélo de RVP); Respuesta “no favorable”
(descenso del gasto cardiaco). Las causas de interrupcion de la prueba fueron: Dosis méaxima (6); cefalea (4); bajo gasto (3); dolor
toracico (3); nauseas (3); dolor mandibular (2); rubicundez facial (1).

Resultados: Respondedores: 3 pacientes (13,6%). NR: 4 (18,2%); Respuesta de “resistencia™:8 (36,4%); Respuesta “no
favorable™ 7 (31,8%). Se trataron 15 pacientes: 6 con PGI2 iv y 9 con iloprost en aerosol (4/9 NR). Los pacientes NR mostraron

mejoria del estadio funcional al igual que el resto. Se desestimé el tratamiento en aquellos con respuesta desfavorable.

Conclusiones: 1) La prueba de vasoreactividad permite evidenciar una respuesta desfavorable, por lo que debe efectuarse siempre
antes de un tratamiento vasodilatador. 2) La falta de una respuesta inicial no descarta el tratamiento posterior.

HIPERTENSION PULMONAR Y FRACASO DE VENTRICULO DERECHO EN EL TRASPLANTE CARDIACO.
UTILIDAD DEL OXIDO NITRICO.

Mosquera Pérez, I (1); Crespo Leiro, MG (1); Tabuyo Bello, T (1); Paniagua Martin, MJ (1); de la Fuente Galan, L (1);
Bouzas Zubeldia, B(1); Fojon Polanco, S (1); Pastor, J (1); Juffé, A (1); Castro Beiras, A (2).

(1) Unidad de Trasplante Cardiaco, Hospital Juan Canalejo, La Coruiia.

(2) Instituto Ciencias de la Salud, Universidad de La Coruiia.

La hipertension pulmonar pre trasplante cardiaco (HTP) definida como resistencias arteriolares pulmonares (RAP)2,5 u.Wood y/o
gradiente transpulmonar (GTP)12, aumenta la morbimortalidad tras el mismo por desarrollo de fracaso de ventriculo derecho
(FVD). El oxido nitrico (NO), vasodilatador selectivo pulmonar podria ser ttil en estos pacientes y por ello desde Julio de 1996 en
nuestro centro se utiliza rutinariamente.

Objetivos. Analizar el impacto de la utilizacién de NO en el manejo de pacientes con HTP que desarrollan FVD.
Pacientes y Métodos. Estudio de cohortes retrospectivo de pacientes con HTP (RVAP 2,5 u.W. y/o GTP 12) sometidos a TC entre
Enero/93-Julio/2000. Variables analizadas: desarrollo de FVD y supervivencia en ambos Grupos (sin y con NO).

Resultados. De 288 TC realizados, 109 (91 varones, edad 56 + 10,5) presentaban HTP (RAP 3.4 + 1; rango 2,4-8 y/o GTP 13
+ 3) y de estos desarrollaron FVD un 37% (n=40). La supervivencia al mes y al afio fue mejor en el Grupo con NO (84% y 79%;
n=20) que en el Grupo sin NO (71% y 61%;n=20)(p=0,2). Ambos grupos no diferian en aquellas caracteristicas del receptor
(edad,sexo y peso, cardiopatia, grado HTP, grado urgencia) o del donante (tiempo isquemia, dias UCI, uso aminas y causa muerte)
factores de riesgo de morbimortalidad post-TC.

Conclusiones. En pacientes con HTP sometidos a TC, el NO parece ser de utilidad para el manejo del FVD. Son necesarios
estudios con mayor nimero de pacientes para confirmar nuestras observaciones.
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REVERSIBILIDAD DE LAS ALTERACIONES NEUROLOGICAS DE LA POLINEUROPATIA AMILOIDOTICA FAMILIAR
(PAF) TIPO I DESPUES DE TRASPLANTE ORTOTOPICO DE HIGADO (22 CASOS).

Munitiz, V; Ramirez, P; Munar, M; Robles, R; S-Bueno, F; Fernandez, JA; Miras, M; Lujan, J; Rodriguez, JM; Parrilla, P ;
Parrilla, P.
Unidad de trasplante hepdtico, Hospital Virgen de la Arrixaca, Murcia.

Objetivo: Estudiar el grado de reversibilidad de los sintomas y signos de la disfuncién autonémica y sensitivo-motora de los
pacientes con PAF I tras la realizacion de un trasplante ortotdpico de higado (TOH).

Pacientes y Métodos: Nuestro estudio incluye 22 pacientes (17 hombres y 5 mujeres) con una edad media de 40 afios (rango:
22-58) diagnosticados de PAF I por criterios clinicos, electromiogréficos, anatomopatoldgicos (sustancia amiloide en el nervio
sural y la grasa abdominal) y bioquimicos (Transtirretina Met-30 en el suero). El tiempo de evolucién de los sintomas era de 5,1
afios (rango 1,5-13). Segtn la clasificacion de Sales modificada establecimos 4 grados de afectacion: Grado IV (muy severo, 9
casos), Grado III (severo, 10 casos), Grado II (moderado, 3 casos), Grado I (leve, O casos). Después del trasplante a todos los
pacientes se les realizd revision clinica cada 3 meses y estudios electromiograficos cada 6 meses. El seguimiento medio fue de 46
meses (8-102 meses).Dos pacientes fueron donantes hepdticos en pacientes con hepatocarcinomas (TOH doming).

Resultados: Presentaron mejoria de la afectacion motora de las extremidades inferiores y del sistema nervioso autonémico 17 de
los 22 pacientes, mientras que 5 pacientes fallecieron (a los 1,2,2,6 y 8 meses),por lo que no pudieron ser estudiados.Una paciente

quedd embarazada y tuvo un hijo sano despues del TOH.

Conclusiones: (1) El TOH produce una mejoria neurolégica en los pacientes afectados de PAF 1. (2) La mejoria clinica estd
asociada con una mejoria electromiogréfica.

EXPERIENCIA CON EL TRASPLANTE HEPATICO DOMINO O SECUENCIAL

Parés Martinez D,DPM, Figueras J; Torras J; Fabregat J; Rafecas A; Ramos E; Lama C; Busquets J; Ibafiez L; Baliellas C;
Xiol X; Casanovas T; Jaurrieta E.  UTH, C.S.U. Bellvitge, Hospitalet de Llobregat, Barcelona.

La utilizacién de 6rganos de pacientes afectos de Polineuropatia amiloidética familiar (PAF) cémo 6rganos donantes para otros
pacientes afiosos afectos de hepatopatia terminal o tumores seria una alternativa para paliar el deficit de donantes. Esta técnica
recibe el nombre de trasplante hepético (THO) dominé o secuencial. El objetivo de este trabajo es comunicar nuestra experiencia
en la evolucién de los pacientes que recibieron un THO dominé.

Métodos: Estudio descriptivo de los resultados en 6 casos de THO domino o secuencial practicados desde Febrero de 1999 hasta
Septiembre del 2000. Se describen las caracteristicas del donante, receptor, técnica quirdrgica y resultados.

Resultados: ver tabla.

Conclusion: La utilizacién del THO domino o secuencial usando como donantes a higados procedentes de enfermos afecto de
PAF, es una alternativa para aumentar el pool de donantes.

Edad/ Tiempo Estancia Evolucién Indicacién Edad/ Tiempo Estancia ~ Evolucién
Grupo operatorio hospitalaria (meses) THO Grupo operatorio  hospitalaria  (meses)
ABO RH (Min)/C.Hematies  (dias) domino ABO RH
35/0- 270/2 18 Vivo (20) Met. 66/0+ 360/2 8 Exitus 8°
Insulinoma dia Sepsis
20/0+ 330/0 16 Vivo (18) CIR.VHC 64/0+ 330/0 14 Vivo (18)
35/0+ 440/0 12 Vivo (13) CIR.VHC 69/0+ 450/7 26 Exitus (9)
REC.VHC
61/0+ 360/0 25 Vivo (4) CIR.VHC 67/0- 410/3 18 Vivo (4)
+HCCA
51/0+ 330/0 11 Vivo (2) CIR.VHC 64/0- 330/7 28 Vivo (2)
+HCCA
26/A+ 400/0 18 Vivo (1) CIR. 63/A+ 300/0 14 Vivo (1)
Enolica




ANALISIS DE UNA SERIE DE 100 PACIENTES TRASPLANTADOS CON INJERTOS HEPATICOS DE 60 ANOS O
MAYORES

Rodriguez Gonzélez, F; Jiménez,C; Rodriguez, D; Loinaz, C; Marqués, .; Garcia, [; Rodriguez, A;Moreno, E.
Unidad de trasplante hepético. Hospital Doce de Octubre. Madrid.

Introduccién: Muchos grupos de trasplante hepético han rechazado el empleo de injertos de mas de 60 afos,motivados por los
supuestos peores resultados de este grupo de edad (no confirmados en publicaciones internacionales). Debido al aumento de la lista
de espera,buscamos nuevas formas para aumentar el nimero de donantes,siendo una importante el grupo de donantes afiosos.

Método: Realizamos un estudio comparativo y prospectivo analizando el resultado de un grupo de estudio de 100 pacientes
trasplantados con injertos hepaticos de 60 aflos o mas,en un periodo de tiempo de 6 afios-10 meses (enero1994 — octubre2000),
comparandolos con un grupo control. Se analizan las caracteristicas preoperatorias de los donantes y receptores, tiempos de
isquemia y resultados post-trasplante(rechazos, complicaciones y supervivencia del injerto/paciente).

Resultados: Grupos de donantes: 60-69(60 casos), 70-79(32), 80-85(4) y 86-89(4). Edad media 69 anos(60-89). Varones 54% y
mujeres46%. Tiempo medio de estancia en UCI:50h.(6-264). Precisaron drogas vasoactivas el 81% de los donantes. Los hallazgos
de la biopsia pre-perfusion demostraron 4% de esteatosis macroscopica, 23%micro y 15% mixta (leve 23%, moderada 14% y
severa 4%).Tiempo medio de isquemia fria:341 min(80-920).

Receptores: edad media 54 afios(14-70). 77% varones y 33% mujeres. Child-Pugh A(5%), B(45%) y C(50%). UNOS 1(84%),
2(8%)y 3(8%). La tasa de fallo 1° fue del 4%,disfuncién 1* 3%. La eleccion del inmunosupresor fue aleatoria (CyA 58,7% y FK-
506 41,3%). El nimero de rechazos agudos fue de 0,6/paciente(0-5). La supervivencia del injerto a 1 y 5 afios del 76,54% y
46,15% respectivamente, siendo la de los receptores del 81,48% y 53,84% también respectivamente.

Conclusiones: No encontramos diferencias significativas entre los grupos de estudio y control, por lo que creemos que se
pueden emplear con la misma seguridad injertos hepdticos mayores de 60 afios que cumplan los criterios de seleccion adecuados.

ESTUDIO DE LA CALIDAD DE VIDA DE LOS PACIENTES CON INFECCION CRONICA POR EL VIRUS DE LA
HEPATITIS C DESPUES DEL TRASPLANTE HEPATICO

Charco Torra,R; Flavid, M; Vargas, V; Lézaro, JL; Murio, E; Bilbao, I; Hidalgo, E; Castells, L; Jimenez Cano, C;
Margarit, C. Unidad de Trasplante Hepatico. Hospital General Universitario Vall d’Hebron. Barcelona.

Objetivo: Valorar la calidad de vida de los pacientes cirréticos sometidos a trasplante hepatico con infeccidn por el virus de la
hepatitis C (VHC) en comparacién con otras indicaciones.

Material y métodos: Entre Enero de 1997 y Diciembre de 1998 se trasplantaron 76 pacientes. Se incluyeron en el estudio 41
pacientes inmunosuprimidos con tacrolimus con una supervivencia superior a los 30 dias . Mediana seguimiento: 28,2 meses. Se
evalu6 la morbilidad después del alta en base a los dias de reingreso, niimero de biopsias, insuficiencia renal, HTA, osteopatia,
cardiopatia y diabetes. Asi mismo se cumplimentaron cuestionarios especificos de calidad de vida( perfil de salud de
Nottingham(PSN), entrevista semiestructurada de Goldberg(ESG) y una escala de calidad de vida para hepatépatas(ECVH)) en el
pre-trasplante y 1 afio despues del trasplante.

Resultados: VHC en 26 y no VHC en 15. Los pacientes con VHC presentaron un significante mayor nimero de dias de
reingreso y biopsias, mayor porcentaje de isuficiencia renal y osteopatia. Los cuestionarios especicos de calidad de vida mostraron
diferencias estadisticas en cuanto a que todos los pacientes (con o sin infeccion VHC) mostraban una mejor calidad de vida despues
del trasplante. Al comparar pacientes VHC con pacientes sin VHC tan solo la ESG mostré un incremento significativamente
superior de los pacientes sin VHC frente a los que tenian VHC.

Conclusion: Calidad de vida despues del trasplante es similar en los dos grupos de pacientes. Los pacientes con VHC presenta
una mayor morbilidad en comparacién con el resto de pacientes.




FACTORES DE RITSGO DE MOBRI-MORTALIDAD EN LOS 1 FRIMEROS MESES DEL TRASFLANTE
HEPATICO {TH).

1. Bilhag, E Hidalg, 1. Lévem, E. Maro, R.Charco, L. Castells, F.Sanchez, y C. Margarit.

HOSPITAL VALL D'HEBRON. BARCELONA. ESPANA

La fhlta crecionie de donantes para trasplacte, hace neceasrin la optimizaciin del procedimiento. Por ello hemor
realizado un andlisis retrospectivo, de ditng rcogkdos prospectivamatte segtin protocolos do la Unidad, con el fin de
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hepitica aliorads (OR~29), cahm importaacia I ténica quinirgice (usa da kebr o anasomosis biHo-digestiva
OR=3 &), ]a revascularizacida del injertn solo oen sangre portal (DR=5}y ki disfimcifin reasl ntreopanioria (OR=1 B
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situncide. basal dol recoptar, uns técnica quinirgica impocable.
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MONOTERAPIA CON TACROLIMUS Y RETIRADA DE ESTEROIDES

Lauzurica, R; Ara, J; Fernandez, P; Bayes, B; Bonet, J; Romero, R.
Unitat de Transplantament Renal. Servei de Nefrologia. HUGTiP. Badalona.

Objetivo: Valorar la seguridad de la retirada de los corticoides (C) en un grupo de trasplantados renales que mantienen tacrolimus
(TC) en monoterapia y estudiar la evolucién de diferentes pardmetros clinicos y analiticos pre y post retirada de los C.

Pacientes y métodos: Se han analizado 21 trasplantados renales de caddaver. La inmunodepresion aplicada fue triple con MMF
(9), triple con AZA (7) y TC con C (5). LaAZA 'y el MMF fueron retirados a partir del 3 mes. Los criterios de retirada de los C
fueron: 3 meses trasplantado sin rechazo agudo con creatinina <140 mmols/l y sin proteinuria. El tiempo hasta la retirada de los C
fue de 15+/-10 meses. Se analizaron distintos pardmetros clinico-bioldgicos pre y post retirada de C.

Resultados: Durante los meses de seguimiento con monoterapia(7.6+/-6.5: 1-24 meses) no se ha observado ningtin episodio de
rechazo . No se observaron diferencias entre los niveles de glucemia, colesterol, triglicéridos, peso, y nimero de hipotensores pre y
post retirada de C. La creatinina post retirada de los C fue inferior a la previa (112,4+/-19 vs 116,84/-16 p=0.01). La dosis y
niveles de tacrolimus post fueron significativamente inferiores a los observados pre.

Conclusiones: En un grupo seleccionado de pacientes, la retirada de los C y el MMF/AZA, y la monoterapia con TC permite

mantener una buena funcién renal. En el corto seguimiento realizado no hemos objetivado ningtn episodio de rechazo. No hemos
demostrado diferencias entre los pardmetros analizados pre y post retirada de C.

VALOR PREDICTIVO DE LAS CONCENTRACIONES DE CICLOSPORINA DE LA FASE DE ABSORCION PARA
ESTIMAR EL AREA BAJO LA CURVA EN PACIENTES CON TRASPLANTE RENAL ESTABLES

Sabaté, I; Calzada, P; Gil-Vernet, S; Fulladosa, X; Bar6, S; Gonzdlez,C; Castro, MJ; Castelao, AM; Griny6, JM.
Unidad de Farmacocinética. Servicios de Bioquimica y Nefrologia. Unidad de Coordinacién de Trasplantes. Ciudad Sanitaria y
Universitaria de Bellvitge, Barcelona.

El objetivo de este estudio ha sido evaluar el valor predictivo de las concentraciones de ciclosporina (CsA) medidas en la fase de
absorcidn para estimar las dreas bajo las curvas (AUC) obtenidas entre 0 y 4h (AUC 0-4h) y entre 0 y 12h (AUC 0-12h). Para ello
se han estudiado 30 perfiles farmacocinéticos en 15 pacientes con trasplante renal estables (TRE) tratados con NeoralO. Cada perfil
se ha estudiado con 13 concentraciones de CsA. En cada perfil se han calculado dos AUC (AUC 0-4h y AUC 0-12h ) por el método
de los trapecios. La estimacion de ambas AUC se ha realizado por regresion lineal por el método de “pasos sucesivos” utilizando 9
concentraciones entre Oh y 4h post-dosis.

Resultados: Para estimar ambas AUC sélo se expresan los modelos predictivos de interés practico que utilizan una y dos
concentraciones de CsA. Las ecuaciones obtenidas han sido, para el AUC 0-4h: AUC=434.9 +6.0 C4 (M-1); r=0.926 y AUC=-
88 +3.6C4+1.1C 1.5 M-2); r=0.985. Para el AUC 0-12h: AUC=681.7 + 10.2 C4 (M-1); r=0.962 y AUC=119.9 + 7.7C4+1.2
C 1.5 M-2); r=0.987.

Dra. Sabate
AUC (0-4h) AUC (0-12h)
Media IC 95% Media IC 95%
Modelo M-1  EM(%) 2.0 (4.2,8.2) 0,8 (-3.1,4.8)
RMSE 353 (231, 443) 418 (262, 530)
Modelo M-2  EM(%) 0.3 (-2.2,2.7) 0.2 (-1.9,2.2)
RMSE 160 (111, 197) 247 (187, 295)




SHORT- AND LONG-TERM SAFETY AND EFFICACY OF THE ADMINISTRATREON
|\OF SINGLE DAILY DOSES OF CYCLOSPORINE IN KIDNEY TRANSPFLANT RECIPIENTS.

Bom, B C, H8.Jr Tedewoo , J.O. Madine Pestana — Escols Pauffsts de
‘Medicina — UNIFESP - Sio Paualo , EP, Brasil
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IL-7 AND IL-18 ASSOCIATE WITH ACUTE REJECTION POST-RENAL TRAMSFLANTATHON,

IGG Qliveina’, P Xavier’, § Ssmpalo’, A Mendes, ML Pestass.": Dept Nephrol, AS), Porin; %: Tissos Typing,
Forto, Portmgal,

IL-T i nald i0 wpreguiate allotmmnne respoaes and be poorly ishibited by cycloaparine A [Cai), IL-18 b a strong
fisctor For differentistion of T cellz tv THI Sneage snd iy fonctionmely siendlar to IL-12. We report
aur study ot [L-7 and IT.-18 in fine-neadle aspiration bloposy (FNAB) cultere sopectuants. {SN)
groops. [, duy Y post-ETx, steble (p=17); IL day 7 poat-RTX, siabls bot 645 days bafore nonis rejastion {AR)
supsrvessed {r=8); I, first day af AR (r=14); IV, day 14 post-ETx, stable (2=11). All AR occurmed within the
first thtee weeks posi-RTx and confirmed by a core nenal blopey simuliseeomly with FNAB. Groops I md IV
remained AR-froo for the fieat six msonthe, at last. FNAB were culiured secording to our methodology
mmd SN were collocted ot 38 honrs of incnbation und evalesied fir cytnkine comtemts by ELTSA (R&D). Yalues
ar expresecd in pgfml and stetietics by K-W ANOVA
Eeowks of IL-7 7 IL-13, respectively. 1: 1.040.4 / 18706%; I 1.130.2 7 232+115; MI: 1.541.0 / 2544290 TV:
0.9:40.2 / 169:047. Whent we compared AR-free patierds {groups I pins I'V) wikh ITI, IL-7 was significantly higher
im 11T (p=0.0008) mnd IL-13 wan nigmificarity higher in 11, oo (p=0.0008).
Coachatiot: we confirmed thet I1-7 mnd I1.-18 arc sasocisted with scebe ejoction im RTx. Previously, we showsd
thut FNAB culore from AR RTx do not ystheaize Sifarent amossts of T1.-12 pommared with AR-fros, similar o
raslin reported by others emplovieg diffeceat methodology. We seppest that T1-iE sy pley, In toman
transplantation, the role attributed 10 [L-12, mmely priming sad differentistion of T eells into TH] Unonge.




ANALISIS DE FACTORES NO INMUNOLOGICOS QUE PUEDEN INTERVENIR EN EL DESARROLLO DE RECHAZO
AGUDO VASCULAR

Séanchez Fructuoso, A; Prats, D; Fernandez-Pérez, C; Contreras, E; Barrientos, A.
Servicio de Nefrologia, Hospital Clinico S. Carlos, Madrid.

Distintos estudios clinicos y experimentales postulan que factores no inmunolégicos, como el proceso de muerte cerebral o
trasplantar escasa masa nefronal, pueden causar estimulacion aloantigénica temprana y por tanto rechazo agudo. Hemos querido
contrastar esto clinicamente estudiando la aparicion de rechazo agudo vascular (curvas de Kaplan-Meier) y riesgos ajustados
(modelo de regresion de Cox). Se evalian 492 trasplantes renales consecutivos no hiperinmunizados. Factores estudiados:
compatibilidad, tasa de anticuerpos méaximos/presentes, tiempos de isquemia, causa de muerte del donante, tipo de muerte
(cerebral/asistolia), masa nefronal (trasplante inico/doble), primer/segundo trasplante, sexo (donante-receptor), edad (donante-
receptor), tratamiento inmunosupresor y retraso en la funcién inicial. Incidencia de rechazo agudo vascular:23.8%. El modelo de
regresion de Cox para predecir aparicion de rechazo vascular mostro las siguientes variables predictivas:

Modelo de Cox

Variable RR IC 95% p
Muerte cerebral 3.11 1.44-6.74  0.001
Trasplante previo 1.96  1.09-3.54 0.03
DGF 228  1.47-3.52  0.0004
Trasplante doble 2.88  0.90-9.19 0.03

Tratamiento ATG 0.63 0.41-0.98 0.03

Concluimos que en nuestro modelo, factores no inmunolégicos como son la muerte cerebral, el retraso en la funcién inicial del
injerto o la masa nefronal trasplantada son estimulantes de rechazo vascular. El proceso de la muerte cerebral puede llevar a
estimulacién de citoquinas y selectinas que favorezcan mecanismos de rechazo. Trasplantar una masa nefronal escasa puede también
estimular la respuesta aloantigénica.

EVALUACION SEMICUANTITATIVA DE MORFOLOGIAS DOPPLER OBTENIDAS EN INJERTOS RENALES DURANTE
EPISODIOS DE DISFUNCION: RESULTADOS PRELIMINARES.

Salgado, OJ (1); Martin, MG (2); Henriquez, C (2); Garcia, R (2); Rodriguez-Iturbe, B (2)
(1) Universidad del Zulia, Maracaibo, Venezuela. (2) Servicio de Nefrologia, Hospital Universitario, Maracaibo, Venezuela.

Los indices de impedancia, como el de resistencia o pulsatilidad, no permiten usualmente inferir la morfologia Doppler del registro
de flujo vascular intrarrenal de donde provienen lo que limita su correcta interpretacion. En el presente trabajo se reportan los
resultados obtenidos en injertos renales con episodios de disfuncion, con el uso de una clasificacion semicuantitativa basada en la
morfologia del patrén de flujo: Tipo A, onda sistdlica roma; tipo B, onda sistdlica puntiaguda o en espiga. Para diferenciar los
subgrupos se afiadié un digito a la letra de cada tipo: (1) si habia flujo anter6grado holodiastélico, (2)flujo antergrado en parte de
la didstole, (3)ausencia de flujo diastélico anterégrado, (4)flujo diastélico parcialmente retrégrado o bifasico, (5)flujo retrégrado
holodiastélico. Se evaluaron los registros Doppler en 52 injertos renales con disfuncién aguda obteniéndose los siguientes
resultados: De 29 injertos con necrosis tubular, 27 tuvieron cambios clasificados de tipo Al a AS y solamente 2 fueron de tipo Bl
a B5. No hubo pérdida de injertos en este grupo. De 16 injertos con cambios de rechazo agudo, 7 se clasificaron de tipo Al a AS,
de los cuales, 2 no respondieron a tratamiento. Los cambios en los 9 injertos restantes se clasificaron de B1 a BS, 7 de los cuales
se perdieron. Siete casos con obstruccidn urinaria se clasificaron como Al. Este método podria ser ttil para identificar morfologias
de la onda Doppler frecuentemente asociadas a mal prondstico del injerto.




FARMACOCINETICA (PK) DE TACROLIMUS (T) EN TRASPLANTADOS CARDIACOS (Tp C)

Sgrosso, JL (1); Araujo GL (2); Vazquez MC (1).
Departamento de Trasplantes. Instituto Cardiovascular de Rosario (1) y Dpto de Farmacologia Clinica, Gador (2).

Propésito. Determinar la PK de tacrolimus en TpC inmunosuprimidos con T, micofenolato mofetil (MMF) y prednisona (P).
Método. Se evaluaron 8 ptes con TpC estable bajo tto oral con T: 0,02-0,1 mg/kg/den 2 tomas, MMF: 33 mg/kg/dy P: 8
mg/d. Se dosé T en sangre pre-dosis 8h am (nivel A), 8h pm (nivel B) y c/hora durante 12 hs por IMX MEIA II. Se calcularon:
drea bajo la curva (AUC 0-12), concentracién pico (Cmax), tiempo maximo (Tmaéx) y vida media de eliminacién (T1/2)
individual, por la regla lineal trapezoidal.

Resultados. Datos farmacocinéticos individuales

Paciente AUC 0-12 Cmax Tmax  Nivel A Nivel B T1/2

N° (ng*h/ml) (ng/ml) (h) (ng/ml) (ng/ml) (h)
1 177.0 29.0 2 6.1 9.5 33.3
2 160.9 29.0 2 6.0 6.8 9.3
3 159.4 22.9 2 7.9 9.0 12.5
4 173.2 26.2 4 11.2 8.6 12.2
5 164.8 26.0 1 10.5 7.5 9.9
6 101.1 17.9 2 6.9 5.1 7.9
7 158.0 16.9 3 9.3 8.7 15.9
8 119.4 15.4 2 5.1 5.7 9.7

Promedio 151.7 22.9

g
o

7.9 7.6 13.8

El 100% de los niveles sanguineos, incluyendo los pre-dosis vespertina se encontrd dentro del rango 6ptimo de 5-20 ng/ml (trough
level). No se detectaron diferencias significativas entre los niveles pre-dosis Ay B.

Conclusiones. La variacion interindividual de la PK de T fue elevada como es esperable. La similitud entre los niveles
sanguineos pre-dosis matutina y vespertina, sugieren su uso indistinto para el monitoreo en casos de necesidad.

TRATAMIENTO CON MOFETIL MICOFENOLATO EN PACIENTES CON TRASPLANTE CARDIACO E
INSUFICIENCIA RENAL. IMPORTANCIA DEL ESTUDIO FARMACOCINETICO

Arizén del Prado, JM; Aumente, MD; Lopez Granados, A; Siles, JR; Paulovic, D; Romo, E; Concha, M; Vallés, F; Casares, J;
Muiioz, I; Segura, C; Muiioz, MI.
Unidad de Trasplante Cardiaco. Servicio de Farmacia. Servicio de Anestesia. Hospital Universitario Reina Soffa, Cérdoba

Objetivos: Valorar la introduccién de Mofetil Micofenolato (MMF) en el regimen inmunosupresor, en pacientes estables con
disfuncién renal después del trasplante cardiaco.

Material y metodos: Estudiamos 31 pacientes trasplantados de corazon en tratamiento con ciclosporina (CYA) e insuficiencia
renal. En estos pacientes se redujeron los niveles de CYA por debajo de 100 ng/ml,introduciéndose el MMF de forma progresiva.
La edad media fue de 53,2 afios, y el peso medio de 76,9 kg.,siendo el tiempo medio posttrasplante de 5 afios. Los niveles de 4cido
micofenélico (MPA), fueron determinados por el método EMIT

Resultados: Se objetiva una mejoria significativa de la funcién renal con disminucion en creatinina de 2,3 a 1,8 mg, los niveles
medios de CYA pasan de 178 a 76 ng/ml. Se obtuvieron ademas 135 muestras para estudio farmacocinético, encontrandose unos
niveles medios minimos de MPA de 3,3 ug/ml. Considerando el rango terapéutico sugerido en la literatura (2,3-4,3), el 40% de los
pacientes tenian niveles terapéuticos con una dosis media de 2275 mg. No se encontré correlacion entre la dosis administrada y los
niveles minimos, ello justifica la necesidad del andlisis de niveles en pacientes en tratamiento con MMF. En los 31 pacientes se
realiz6 estudio de biopsia endomiocérdica al mes de inicio del tratamiento con MMF, no encontrandose alteraciones.

Conclusiones: 1) Dada la amplia variabilidad individual, es necesario monitorizar los niveles d¢ MPA para alcanzar niveles
terapéuticos. 2) La utilizaciéon de MMF permite disminuir las necesidades de CYA, consiguiéndose con ello una mejoria de la
funcién renal, sin impacto sobre la incidencia de rechazo.




PERFIL FARMACOCINETICO DEL MPA'Y DE SU FRACCION LIBRE EN PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES
ESTABLES: CORRELACION CON SU ACTIVIDAD INMUNODEPRESORA.

Brunet, M(1); Oppenheimer, F(2); Millan, O(3); Vidal, E(1); Vilardell, J(2); Rojo, 1(3); Jiménez, O(1); Corbella, J(1);
Martorell, J(3).
Serveis de Toxicologia(1l). Unitat de Trasplantament Renal(2). Servei d'Inmunologia (3). Hospital Clinic, Barcelona.

Objetivo: comparar los perfiles farmacocinéticos del MPA y MPA libre en pacientes que recibian dosis estandar (1g/12h) o bajas
(0.75 0 0.5 g/12h) de MMF, para evaluar si con estas ultimas se obtienen concentraciones terapéuticas de MPA. La eficacia del
MMF se evalu6 segtn la capacidad del MPA en suero para inhibir la proliferacion de células CEM T.

Se incluyeron 33 pacientes trasplantados renales tratados con dosis estdndar (n =14) o bajas (n= 6;n =13). Para determinar el MPA
y el MPA libre por HPLC se recogieron muestras de sangre:0,20,40,75 min y a 2,4,6,8,12 h post-dosis.

Resultados: La mediana de Cmin, Cmax y AUC del MPA y MPA libre demuestran una gran variabilidad farmacocinética, sin
diferencias significativas entre los grupos. El andlisis por regresion lineal revela una débil correlacion entre Cmin y AUC del
MPA(@12: 0.628-0.655). No hubo correlacion entre Dosis/Cmin y Dosis/AUC del MPA. Si se encontr6 correlacion significativa
entre los valores del AUC para MPA y MPA libre (r2: 0.628-0.728),con una gran variabilidad interindividual. La capacidad
proliferativa de CEM T fue <20% cuando las concentraciones basales del MPA eran 2mg/L y las del MPA libre a 2h eran
0.03mg/L(esta dltima con elevada intervariabilidad)

Conclusiones: Con concentraciones bajas d¢ MMF, la mediana de los valores del AUCO-12h del MPA esta dentro del rango

terapéutico. Las concentraciones basales del MPA2mg/L muestran una fuerte correlacion con el 80% de inhibicién de la
proliferaciéon de CEM, siendo esta menor entre MPA libre y la respuesta de CEM.

EVALITACHRY INDIVIDUALIZADA DE LA EFICACIA IMMUNOSUPRESORA EN PACIENTES
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de un valor de redvanchs inkevies qoe airerieer L vwriglvilided cmire difiverics marcajes v ol efisck da
hmtuhhhlﬂdﬂlﬂﬂ . S0 ha strodocldo la otilirmcitn de Ly sctivide] foafien sloalin (P.A)
exdgeng, Io gue permite cxprosar los mesnkados como % cpu Hbansdes: por ln PA; ¥ 2) Un soewn bl de
imilblcida “in vira™ conteniands FICHS m ha olitxedo oomo velor de rolironcie sdicloosl.

S0 rotling oa aetadio piloks o trensplestndos de riflin isiedos con CaA o FK506 v o individucs mnox (5343}
Seo dalenming Is sctivided CN vy la producaldn de IL.-2 “Ia vitro™. La peodoocin de TL-2 “m vitro™ twrio an ol
gropo de Crh como o de FXS06 axaba clursite rentocsids respectn sl grepo oosiml: 3165164 ¥ 3290113 pg/mi
reapactivescaste v 10902434 pg/ml. La sctividiet CN pro-dosis setshe mlsibide respocin sl gropo costrol en &
gropo de Cal pero to v N gropo da FE306: 13410 % y 46219 % mepoctivamcstc v 49411 %. En conclasiie:
e prodoocifem de 11.-2 “im vitrg™ o8 wn memesdor velldo pamn anshos Sievacos. La dlenics do mediciin de activided
CN sl y como ba sido wifiizeds, por « comtrans e mb eficas i ln mositorizecide do Cxd goo do FIKC306,




TACROLIMUS COMOD UNICO INMUNOSTPFRESOR EN TRAEFLANTE HEPATICO. COMPARACION A
TN REGIMEN HHLY. CON TACROLIMUS Y CORTICOIDES
1 Bilbeo ., L.Pou, Emmmmmmhmm.xﬂ.w
mmwﬁﬂ‘ﬁﬂﬂﬂ HOSPITAL VALL D'HEBRON. BARCELONA. ESPARA.
El objative de ests estudio, prospectivo ¥ randemizado oo annllzer 1n eflcacls ¥ segurided de Tacrolimus (Tacro)
-simiolerado ¢n monobteapia deade ¢l 1" dis post-treasplants ¥ comparariocon Tacro.sa dohle serapis con corticoides .
MEntétinl y methdios. Desde Moviembres-98 2 Junic-00, 50 pacientes han formado parte del estodio. La sdad media
oude 57 aflon {30 % = S0 afioe). 24 recibieron solo tacrolimms (Moao) ¥ 26 tacrolimus ¥ esteroidas (Doble). La dosia
inicial do tacrolimus en ambos grupos fos 0.1 mp/kg/da. Las carncteristices del receptor, donanie ¥ cirogia foeron
mumhlmhmmmvmﬁmhhmnmuﬂdahmﬂmmdmﬁm
6 meses {r: 3-12). El 76.2% de Jos paciente Momo ¥ 2l 56.5% del grupa Daobla foeron VHC poaltivoa.
Resaltados . E]hmhqnhm[&m],h[hﬂn imm&‘yﬂ'mmmmmmdm
slgnificatives cntee Jow 2 grupos, suigoes by endeocia fod 2 mostrar valores mis slevados en el gropo Mono.
La incidencia da rechazos fue muperios an el gropo Mono {43 5% vs 274, pens), sienda ademia loa rechasoy, misy
sevieron {46% de epdandios corticocesistentes va 14.394), cequiclendo tripk terapin con MME, par et résuslios.
La mitad dao low pacienios (45.53%) del grupo Momo, fueron comvertidos al grupo Doble por mchazos. El 78% de los
pacientes comvertidos podianm sbandomer do mueva Loa corticoides nl aflo de asgmimientn, en une proparcido similar 4
log paclames que necdblenan cortivaldes desds &l Jelolo (T9.2%), La recldiva olinfos del VHC en gl injerte fus similar
o anbos gropos sializados segln Hiencidn de trabar (31 3% en Mot vi 43% en Doble, p~us). Sin smbacgo Laa
diferencies fueron significativas 1] sanlizer |3 incidencia de minfecciin segin grupos reales con ¥ nn corticoides
{15.3% va 52.9%, p<11.05). La ncidancin da efectos adversas fud similer en ambos grupoz. La sopecyivencia actuarial
de paclentes ¢ Injertos al aflo de seguimicnta fue de 87.5%: pam ¢l grupa Mono va 7% pam al grupa Dable, p=ns.
Coadoddim. Bl com: imto farmacocinético de tcrrlimus con o gin esieroides Do goarda difereocis
spnificativas, sungne Loa nhvsley abtenddos con dosls similares aon alpo sopericmes para el gropo Mono, Tacrolimus en
mimoterapia mussira une fsndencia & mayor incideocia de rechaos, siendo adeinds reclaeos mis seyeros. La pringipal
ventaja e ool pruta inmnnoaprescra podria ser ea los pacientss VHC {+}, ya que parece qoe la reinfeczion del imjerio
6 MEDOT ¥ M08 REYETS.

EVALUACION DE UNA ESTRATEGIA DE MUESTREO LIMITADO PARA ESTIMAR EL AREA BAJO LA CURVA (AUC)
DE TACROLIMUS (FK) EN ADULTOS TRASPLANTADOS RENALES.

Pou, L (1); Vidal, E (1); Cantarell, C (2); Perello, M (2); Capdevila, L(2).
(1) Servicio de Bioquimica. (2) Unidad de Trasplante Renal. Hospitals Vall d’'Hebron, Barcelona.

Objetivos: Desarrollar una estrategia de muestreo limitado para estimar el AUC de FK y evaluarla en una poblacion
independiente.

Metodos: A partir de 14 perfiles farmacocinéticos de FK (extracciones pre dosis (0),0.5,1,2,4,6,8 y 12 h post dosis) se calcul6 el
AUC y se obtuvo la equacién de estimacion mediante regression multiple. La fiabilidad del método se evalué en 13 perfiles
independientes, mediante el error medio de prediccién (EM), porcentaje de error medio (EP) y error cuadritico medio (MSE).

Resultados: La estimacion del AUC a partir de las concentraciones de FK a tiempos 0,1 y 4 h fue la que, con menor niimero de
muestras, present una R20.95. Se desarroll6 la siguiente ecuacion: AUC=8.9 + 4.0 COh + 1.77 C1h + 5.47 C4h.

La media (intervalo de confianza del 95%) del EM, EP y MSE fueron 0.48 (-3.48,4.44) ng/ml, 0.16 (-2.2,2.59) % y 40 (12.8,
67.3) ng/ml, respectivamente. No se encontraron diferencias significativas entre el AUC calculada y estimada (165.6+41.1 y
166.7+43.2 ng/ml respectivamente.

Conclusion: El cdlculo del AUC de FK a partir de tres concentraciones (0,1 y 4 h pot dosis) es una estrategia adecuada para
estimar el AUC en pacientes adultos trasplantados renales.
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ACCIDENTE VASCULAR CERFBRAL {AVC) EN EL PACIENTE TRASPLANTADO RENAL (TR):
ETIOPATOGHENIA, CTINICA ¥ EVOLUCION

DHiverns A; Roquer J*; Puig, IM™ Orfila A: Hurisdo 5; Mexramon J; Llorverns J.
:Euvinialduﬂcﬁuhdnrﬂmnlngh Hoepital del Mar. Barnoclona

;m]lﬂvmmﬂiildnhqﬂdmlﬂgheﬁnpmmﬂhimrwuhﬁhdﬂh?ﬂmmpnmanﬁm
.Materisl y Métodos: 404TR mocilviaren >1 injerto renal cotre Mevo 1979/Marzo 2000, Bn aquellos que
habisa witldo nn AVC ¥y oon injerto fimeionmts (poctTR) se analizd:edad, sexo, tiompo eotre TR ¥ AVC,
‘chiologis de 1s IRCT, AVC previo, sl oomo los Sactoros Je rissgo candiovaceniar clisicamente
demostradas. Sc evalud be naduralers del AVC, localiraridn, ECG,complicaciones, fiampa hast sl eoditus
¥ causm del mismo.

Remubindos 19 da loe 404 TR padociaron =1 AVC, Log dstoa ss sxponen & comtinmaciin
CARACTERISTICAS TR & AVC: oiad modia: 49.88; nexn: 11H/EM: Hampa TR —» AVC: 49.9m;
AYC peavip: 3 pacientes (42, 1%). FACTORES DE RIESGO C-Y: ishagnizmo (sctive v ex); 5 (26.3%);
HTA: 19 (10%%); hiparlividemin: 13(58.4%); disbetes: 6(31.6%)
CARACTERISTICAS proplas del svento AYC: nehales: hamorvaglan carsbeales: 7: AVC
inquémicos: 12; chiopaipgenix 4e Jos 12AVC isquémioos; atarotrombdticos: 7; laumios por HTA: 2; na
flindoa: 3; localizacidn: profims/samplin-hazal: 10, mperficinllobsr; B; tronco: 1; BOG: ritmo sinosal: 1%
paciontos (100%); complicacioney: TAM: 1 pacicnia/mepwls: 1 pacisnte; axitne < 3 mescs: 9 paciemes
(4736%); AVC porno et de pneets: 7 pacicutes (77.78% de loe paciantsy qus Rflacen)
Comclwslones: 1) 19 de los 404TR prenentaron AYC (prevalencia = 7974 a loa 10a) 2) 1s HTA foo ol
factor de Ticegs: més prevalente on los TR que presseitaron AVC; 3) los TR presentsn mayor propoecidn de
AVC hemorrkglon {36.84%) que ka poblackin general {~10%); 4) oo e demostnd bamorragin
mibaracooides ni AVC Ssquiimicn de natoralesn cardio-ambdlics. rn ningtm TR; 5) La saortalidad debida a
AVC on el TF. o —50% mayoritariamenie dobids & camsa nemroldgles.

ACCIDENTE VASCULAR CEREBRAL [AVC) EN EL TRASPFLANTADO REMAL (IR):
APIDEMIDLOGLA ¥ FACTORES DE RIESGO

Ohrvoras A; Paig TN, Roduer J*, Vils ¥, Ihigo V; Mir M; Mesrsmaon I, Lloverss 1. Sarvicios de Nafologis,
Nemrologie® ¥ Amcrament Metodalopie per e In Fwvestiganié Cientifics {TMIMY**. Baspital del Mar. Baroslona.

Objetivo: evalnar la prevalencia, fhotores do ricege, clinics y evolociin del AVC an loa paciantss TR.
Matucial y métndoa: -INTRrudhimEl injertoa enire Muyo/1979-Marzo/2000. Se evalud: edsd, sexo,
o v n::pliudnm

cardicopatia snfermedad

mumsmyummam Dividimoa la nmesirn en gropo A=TR-
AVC y grupo B=TR no-AVC. Realivamos ourvas :h nmmmdn K.q:]an-l.{dnr

Grlw A G"!"' E  "p"{Log Rauk)
Edad >4} 0,0166 &npnﬁ- 19 Oropo B=385
HTA preTR lﬁ 23? 0,0359 w T9T%alla
DM preTR § 15 0,0015 {indervalo confixnzs 4.3-11.6%)
EVP preTR 5 12 0,000 Ticznpo lrteocis TR-AVC: 49.32m
Nealfirop.arigiual POQ 4 33 0,0343 | {min:3.41-mix-B7 82m; sd=>25.55m)
Nefrop.original DM 5 12 0,000
Cardiop.postTR 16 237 0,0310

Fuciores de ricago no-siguifcativos:sero, hibitos téxicosnefrop.origimal no PO ni DM, hipecparatiroldisme,
Mm,mmmymmammmgmmmum
Canciusiones: 1) ¢l AVC s una prevalencia dol 7.97% en xmestra poblacién TR, Z) la nefropatia
dighética cemmo cansa de TRCT y lu EVE preTR son Jos predictores do AYC mas impxtantes o0 loa TR; 3)
otroa Pactores de risse significativos son: edad, HTA, DM, PQ como causa de IRCT y 1a prosencin de
candiopatia postTR: 4) ningums da loa 57 TR con nefropetis intzmticial presentd AV,
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SEXISTEN BIFERENCIAS EN LA EVOLUCION POSTRASFLANTE RENAL INTRE EI PRMER Y EL
BEGUNTH) RECEFTOR IE UN MEMO BONANTE?
wmmmmwummnwmmmmqm
[Pasmpios §, Sold Pougiesir &.

Uidind 3¢ Trosglante Reasl, Pradacks Paigvert. Barcoloon. Eapaie.

Dirjedive ol soiw Fh: Eatudiamon o wom mwio do pucienivs trepleriados reales ol axisien diferescios de complionciones ¥
Prondsticn sl il d moaptar del misr dovanie,

' g e ronley procedentss de 120 doneniz. ] peddods de checrvacidn e malizd anire
| 19975 y 1999, Bg Sviden e 2 gropm, CRDPO A: 120 picicntes recepmees det primer injerio do Jow dosanicy, 79 homiwes y
|1 ajeven oot wa cdnd media dr 30 afios ¥y GHUPO B: 120 packesies Tecepiores del segoado ipjeno de Lnx mivors
docanien, 6% hamsbow ¥ 53 mgjeres oon oea. adel medin de 49,9 aios, Se aandia x incideecty do oocsls tebolar agade
mummmwuwmmmmymunm
Drsrowrpresite. de Tt 0ok-el), ool renuerida ¥ s viveaciay de pacieoin B geic .

by ia NTA E Agais | HVmcemis | Bt
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MASA OSEA Y METAROLIEMO OSED EN EL PACIENTE TRASPFLANTADD RENAL

!, Guirado Perich LP, Fameroas T, Yoldl Muficz B, Soli Prigj %, Diax
&;hw Herreros Gurcia MA®, Durfs Hmdeer F, Diar Gz TN, Facundo Molss O, Camargn M,

Saledeich I,

Whﬂmmw#hhﬂrﬂiﬁuﬂhl
Thrichae] il Trpupdentey Renal Prondacif Prigvest.
Uniicied] do Bigmecrin, Ingtitut de Reoerc, Hospital de 1. Ssnie Croa § Sant Pau.?
Objetive. Evaloar la mass deca y £l metabolismo faca on s poblaciin de trasplantedos ronales v la infloencis
en los miemow de doterminados factorns 4o ricspn.
Meizrial ¥ méintng, Um poblaridn de 150 pecheates (73 mujores ¥ 37 hombren), oom e exhind modin & 5012
afics, Tecoplores. do un trasphmie el 68,2451 meses anive. Se evalie b mass Gewm wi el radio distsl con
tonoygraffs compotwicads comiitetive y a0 reglotes wrivbal ¥y femorl con sbeorciometria dwal. El
meisbolimmo deea xa eshulia con mErcadores binliwioos del losco. Se clesifics 1a osteopovosis con criterion 42 s
OMS.
Hegwitadey, Ea el radio disal, oe 42% de Jos sqjotos padicis oslcoporosis, un 3356 oroopenia ¥ sn 19%, tenis
mpss normal, Fa kocalizecidn verpbmsl un 38°% osteoponiticos, un 41% omecpdnics ¥ m 22% normales. A nivel
femvoral wn 55% oatecoponiticod, o 153 ostcopdsiced ¥ mm 19% pomuabes. La mese dsse oo Sombres fus
significilivamanis mayor on todes: las lomdtzciones, La oded, d tempo tremscorride desds la menopatsis ¥ ol
fosfaio sirion cormolag onsbes nogativaments com 1 mass fene 5 nivel fissoral, Allwimins sérica y foeit ¥ ealcio
on aring, ponelpcionghan positivements con In masa damm & nivel fimorel. Nio se ha encontesdey relacifn de la
a8 i tivel com o] bhibito tebhquico, comuma &t cxft, historis de rochpag agudn, tatemisnio con
calcitrinl, PTH, mercadores biokipcon doll ke, sdndgseca, tivolos plasmibticos de vitnmina 13 oi calnio sérion.
Conclasipes, Fn los pamientes trasphentados remilee, b ostropornsis se alismeste poevalente, Loa fmicos facions
pradiciivos de mam deen aon 2] foufin y 1a allwiming pheoritioos y ol fosfetn v ol calciko co orime.




ESTUDE) DE SBO0RIDAD Y FFRCACLA HIPOLIPEMIANTE DFE ATORVASTATINA Y CHRIVASTATINA EN
TRASFLANTADOS RENALES INMUNOSTIPEIMITIOS CON CICLONPORTHA,

. AM Canbiin, I Secdm, B (1-Voraet, MT Contillicire, 1 Alsing, R Ramos, B4 Griwpt.

Hopital b Beliwitge (CSUIB). Foupitale) L1, Vsboprpidet de Darcrlors

Lag mpcyas wnintiven paweces: offvoor wa parfll de afkcacls ssporior & 1ae pa conccides, por se mayor pofencia higalipe
_ifcanin, ssmce por 00 podiatsn prossier sy of:cios stretios, st diios deancogg del ibeindgrmn. Henos catndtado
In ciicacis ¥ segarided ol sretpmilondo deenamie i it oan doxds aatinder S Sovvmatinn (10-20 mgif) w corhvaietie
M.2-03 gD, ox w0 cotwio mwiorinadn an 20 pacicates thaiplastados ressiey oom Clclonpatien (Cah) ¥ predalmes.

ATORVASTAr=IlN  CERIVAST (o=10}
Ectar} i) 51T 6 Era. ] =
Zevg 5hAm ShAm
Towpo dowle TR (=) 3HT it 48
Crostining (umalil) I 40 F - 146 I 165 F: 125 o
Prottirarrin (x5} ELMP: 127 I: 0,85 F: 129 ™
Fimindgeso (mpfd) LS5 F: 4,33 L43IF-43 -
Coll total emmel/T) L T34 F: 4714 L 741 F. 5640 0,08
Trigtodridos * L 1% 132 E17 F-131 -
Col-gDL. = LL#F: 16 L149F: 182 na
oD * L4 TEF: 238 L 4,71 F: 3 48¢ 0,047
Ago Al {gT) kLMWEF 137 LLRF L7 [
AmB - Lk 1L3TF: 12 EL136F: 13 o [(p00T)

Lon tobviles der Caik. ne Toprievicron saisibles: em sibor grapos. Mo 09 dlewrveron amanang: 3 Trassios o xl
CPE. Ningim pacisnhs piemmth efioiop. adversos o8 ol pimpo siorvsstuting. Ui paciesis sheodent 5 rtsmicnio
oon Conbrksinting por imiclomacts & pustive (sises ¥ dolor periossblicol). BN ERSTIMEN: 158 Sobvie stiatins
puncan oiesoce B Dokl alcio hipoliersiants sa ke paciontos tresplestalon <o ciclowporias, oom me porfl] de
pcguridiad imiler  Les yo comockiag, No beaows oormtaindo descesse &l Sibrindgeng, achacedo 4 setos Sromons
La potemchs do storvastatioe (desceman nol T 369, col-LIM. 4956 paroos sapeckor & 1 de cartvasteting {deacenss
ool. T. 28%, col-LDL 265%), mumgos 00 wbee los trighiciridos (17 v Y%
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DOMPARACION A LARGO PLAMD DET. EFECTO HIFOLIPEMIANTE DE SEDS BITATINAA EN
TRASPLANTADOS BENALES (TR) TRATADOS CON CICLOSPORIMA (Cad).

AN Camvlsn, BJ Griwp , 8 CH-Vinet, I Serdn, MY Costiisires, B Racood, T Al Feachital de Belhvitge. CHUE.
Fospitalet L1, Usivistided do Busceioos.

La dislipemis o trawis 80 tu teatwccife clivics, Is senesriescels, comatitog by primen oeem 3o mcric & lego plaro o8
al TR. Su ndecsin toalsieie, adeands 3¢ 1 poslbic imftoencis sibee b swolocidi de b acfropeits crimics det TH, tiess

wpercapiin 20bey ol peomialicn vital Ricogrsses i resibais osperstivoy do e xio de treeenlonio 208 osintines
1231 peciesizg, 7T horsiwen, 43 magjeren, ofind x 45410 plios, portadosss & wn TE (3124 miwen) bajo broessresysrelin
el o 1. cloloaportsa.
Lom{z=2) Stws{w3f) Povatredl) Fam(e2 Ao (e=10) Coc (om0}
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CodDL * L3MFIME 44 F137 LI FILE E55 3% LA FELE 47l B1g
AppAlh LIL¥WFIR E1LMFELE LLAFLM FLY 146 FIWPFI130 L18FLT
ApoH " ELRFO DIOYEOY LIS FLIY 14t 1.0 LISTFEL2 I'124 F 13
WwrDaT =272 -5 -2l ~ - 3 - G
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ApmB -3 - 13 -33 - 172 - 155 +12
% Ehcios adv. 12 3.5 &5 18 L] 10

Entenisennine cos Cyd; 0 %, Episodion cibskonsbolisi: U % Evenios CV: 2 (lown y prevwsteting), Moriatidad o 1 e O
% EN RESUMEN: Amteme fodes Ins entetinm som aficncss ¥ scgams pars cootroler b distyessls del peciers TR, Ina

oatetives, expaniahemn stornastbrtion, pahece tlkvionr me poieeia spporior, memicniends o
oo txriemlanio peclonpidn du In dislipresis post TR
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EFECTQ DE LA CERIVASTATINA S0BRE LA FEROXIDACION LIPIDICA Y LA
HﬂMDﬂI STEINA {I-Icy} ENLOS TEAEPI_ANTADDE REHALES {TR).

anth Pa.itm-MC,BnnulJ [.mmuimlt,ﬂmﬂl Romero B Hospital “Gernians Trias i Pujol™

hpmhgllf?numdchs]rhnipdummdummhnmhnﬁduiﬁndﬂmmLm
peceidos hipklicos{malonildinldelido-MDA) que ticne propmdades proatenpénicas. Hay daina
eparimentales que sugleren que las estalines thenen un efecto antisterogénico adicional, que va mix alls
de s capacidad de reducir significativamente el coleaterol LDL. Alpmoe hipolipemianties sumentm la
concentracidn de Hey, DBJIETIVO: Estadiar of efecto de 1a cacivastatia sobre ol pecfil ipidico, &l MDA,
1g vitamina E y ls Hoy en los TR. PACIENTES Y METODOS: 4¢ TR {268:23M; edad 47aH:525M)
tratadoe con CTD v CyA, oon una orestleine cotahle {oreat<200umol/L) ¥ hipercolosicrolemia pervistents.
Corrvartating 0.2-0.3 my/dla durmnie 3 meses. MDA determinado seglm ] métado fluorimétricy de
Yaggmi. La vitamina E sa determine por HPLC. La Hey por FPIA. RESULTADOS: Reducoiin del
colesterl total, LIDL colesterol, triglicéridon ¥ spolipoproteina B de 19.23%., 20.3%, 1814% y 25.3%
Tespectivamente [p<0.05}). Hoy basal 18,945 va Hey a Joa 1 meces 18,344, MDA basal 11151 va MDA B
Tos 3 theses 93,6 (p=0.036). Vit E-at basal 974::240 vs vit B-of a las 3 meses 11R4:£190 (p=0.040).
Deacensn del colesterol LDL en relacién a 1a fincitn remal: 23% cusndo o Cl creat<$0 ml/min {creat
140:23) ¥ 18% pamdo Cl creat >60 mi/mrin. (creat 1159428) {p=0.044). Hoy 2246.7 cuando Cl creat<50
ml'min va Hey 1745.2 cuando €1 creat >80 ml/min. (p=0.007). CONCLUSIONES: La cerivastatina
reduoe €l pertil lipidico en los TR. de maners cstadisiicaments significativa, sin modificar los niveles de
-Hey. Los paciontes con funcitn renel alterads tienen una mejor respucais al tratamiento. El iratamiemto
com cacivastating ejeroe um efiecto antioxidante reduciendo los niveles de MDA

P0O08

PERFIL LIPIDICO EN RATAS CON TRASPLANTE RENAL SIN TRATAMIENTOD
INMUNOSUPRESOR

Lawsuds Natalia R, Gdmez Dunm Nelva T. de, Camihoet (igela, Lum Oacrging v Raimondi Clemente.
. Labaratorio de Trsplante de Organes ¢ [NTRIOLP, Farultnd de Ciencias Médicay. UNLP, Argenting

[miroduecitn: En pacientes con insuficiencia renal codnics se obsecvan trstomnos Lipkdicos que persisien
pol-trepamie {Tx) rensl. Esias alteraciones constituyen un (actor de riesgo ateropénica y cootribuyen al
desarralle y progresidn de la disfuncidn del mjerto. Se¢ ha involucrads a 1n inmunosupresitdn como ka
reaponsable principai de las dislipidemias post-Tx. Obdetive: Eshudivr el pecfil lipidico cn mirs con 7 dias
de trasplanie renal sin tatamicnto intunomipresor, Métodos: Sc wiillzaron 14 retes Wister sdultas,
machos para realizar 7 treeplamtes renales sin ablacidn dal (i contraleteral {RP), Como perdmetro de
funcivnalidad renal s determin ta uremia. El perfil liphticn se evalud a trawéa del dosaje de colestero] y
triglicéridos plesmdtices, ¥ de dcidas grazns (AG) en plasma ¥y membrana de eritrocitng, =n mienosomas
rengler y hepdticos. Se evalus histolégicamente ol ffdin trasplentado (RT). Rescitudes: El recharn renal
de la copa wilizada fue moderado. El perfil de AG de los microsomes RT asl como del rifiin de 1a rete
recepiory reemplazads (RR) mostnd una disminucién significativa del icido sraquidSnico ¥ un aumento
de los AQ palineaturados de mayor loogltud de cadena, twie de Ia sctie n-6 coma de la serie n-1. No se
abaervann cambios en la vomposicido de AG de los microsomias hendticos, BEn las membranss de los
erilrocitos de los raias asplontades aumentd e ll:ln-'?ydiﬂninmnéc]hidnﬂmlelmm!pednnlm
coniroles, En lod nites teeplantadys aumentd significstivaenente e colesterol sin modificarse loa
triglidridos plaandticos. Conclsdone: /iS¢ vhservan modificaciones en el perdil lipidice poat-Tx aun
sin tralamicnto inmuncsupresor 2)Lus medificacionss ohacrvadas en la compasicidm de los AG renakss se
alribuyen A un foctor inmunoligico humoral. 3)E] modelo experimental permitics evaluar el impacte de

los distintos pratocolos inmumesupresones sobre of perfil lipilice y opimizar la inmusosupeesicn.
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CERIVASTATINA EN EL ESTUDIO EVOLUTIVO DE LA DISLIPEMIA'Y OTROS FACTORES DE RIESGO
CARDIOVASCULAR (FRCV) EN EL POSTRASPLANTE.

Errasti Goenaga, PEG; Garcia, [; Ballester, B; Lavilla, FJ; Manrique, J; Gémez, G; Purroy, A.
Servicio de Nefrologia, Clinica Universitaria de Navarra, Pamplona.

Objetivo: estudiar la eficacia y seguridad de una nueva estatina, la Cerivastatina (CV), como tratamiento de la
hipercolesterolemia y su repercusion en otros FRCV en pacientes trasplantados con funcién renal y tratamiento inmunosupresor
estables.
Métodos: se estudian 48 pacientes de los que 39 cumplen criterios al afio (22 siguen hasta 2 afos).15 mujeres/24 varones con
hipercolesterolemia persistente(LDL150mgr/dl).Dosis inicial de 0,2mgr, incrementando a 0,4 si LDL150.La media de inicio del
tratamiento postrasplante fue de 52+59,37m. Mediciones de: colesterol total(CT), lipoproteinas de alta densidad(HDL),
lipoproteinas de baja densidad(LDL), triglicéridos(TG), apo-A, apo-B, homocisteina, microalbuminuria,fibrinégeno,
proteinaCreactiva , acido urico, CPK, enzimas hepdticas y creatinina basales,uno, tres, seis y doce meses del inicio del
tratamiento. Otros FRCV estudiados: tabaco, hipertensidn, diabetes mellitus, sobrepeso, etc.
Resultados: la CV es eficaz en la disminucién precoz y persistente del CT, LDL y TG, condicionando un incremento del
HDL(p<0,05). Al afio, 12/39 pacientes precisaban 0,4mgr de CV. Paraddjicamente, hemos observado un incremento de los niveles
de Lp(a) hasta el sexto mes, disminuyendo posteriormente. No modificacién del resto de pardmetros.
Conclusion: la CV es eficaz y segura en el tratamiento de la hipercolesterolemia en trasplantados renales, mejorando el perfil
cardiovascular de estos pacientes.
Evolucion FRCV

Basal Un mes Tres meses  Seis meses — Doce meses
CT 267,6+29 207,9+32 201425,6  203,1+25,6  198+28.1
LDL  188,65+24,4 133,5+28,8 124422 129+21,8  111,65+28.9

TG 134,3+69,2  119,6+58,6  114,2455,9  108,6+47  115,6+55,5
Lpa 26,3+25,5 36,2433 43,1+35,4  35,6+23,2  29,8+25.8

Nota: los resultados son significativos (p<0,05) excepto Lp(a) 12m: ns.Al signo +, afiadir -.

P0O10

LIPOPROTEIN(A) IN RENAL TRANSPLANT RECIPIENTS

Fonseca, IF
Departments of Nephrology(1), Clinical Chemistry(2) and Transplant Unit(3) of Santo Antonio Hospital, Porto, Portugal.

As in general population, high levels of lipoprotein(a) [Lp(a)] have been established as a risk factor for atherosclerosis in renal
transplant (RT) patients. Lp(a) is a genetically determined risk factor, but a potential link between Lp(a), coagulation, plasmatic
lipids and renal function is pointed out.

We undertook this study to estimate the prevalence of elevated levels of Lp(a) and evaluate the relationship between Lp(a) and renal
function, immunosuppressive dosage, some coagulation factors and lipid parameters.

A cross-sectional study was conducted in 202 stable RT recipients. Fasting Lp(a), fibrinogen, PAI-1 and lipid parameters were
measured. Other analytical, demographic and clinical features were also evaluated.

Lp(a) was elevated (=30 mg/dl) in 50,3% of our patients and Lp(a) levels were significantly higher in female patients. Lp(a) values
were significantly correlated with actual age (r=0,20; p<0,01) and with age at time of RT (r=0,19; p<0,01). No correlation was
observed between Lp(a) and renal function. No correlation was also found with immunosuppressant dosage, time on dialysis and
after RT. Lp(a) values were poorly correlated with total cholesterol (r=0,16; p<0,05), apolipoproteins Al (r=0,21; p<0,01) and
B100 (r=0,17; p<0,05). No correlations were found with other lipid parameters, neither with PAI-1 and fibrinogen levels.

We found a high percentage of RT patients with increased serum Lp(a) values, that were significantly higher in female patients.
Serum Lp(a) levels do not appear to be associated with allograft function, immunosuppressive dosage, time on dialysis, time
since RT, fibrinogen, PAI and other lipoprotein levels.
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COMPOSICION EN ACIDOS GRASOS DE LA FRACCION LDL EN EL TRASPLANTE RENAL CON CICLOSPORINA

Cofan, F; Zambon, D; Laguna, JC(1); Casals, E; Ros, E; Campistol, JM; Oppenheimer, F.
Unidad de Trasplante Renal; Clinica de Lipidos; Servicio de Bioquimica. Hospital Clinic, Barcelona.
(1) Facultad de Farmacia, Universidad de Barcelona.

Objetivo: Analizar la composicion en 4cidos grasos (AG) de la fraccion de lipoproteinas de baja densidad (LDL) en el trasplante
renal (TR).

Métodos: Comparacion entre un grupo TR (ciclosporina-prednisona) (n=30) con un grupo control sano (n=15). Determinacién
plasmatica de colesterol (CT), triglicéridos (TG), cHDL, cLDL, ApoAl, ApoB, Lp(a). Se aisla la LDL mediante
ultracentrifugacion secuencial. En la fraccion LDL se determina la composicion en AG mediante cromatografia de gases y el
contenido en colesterol libre, colesterol esterificado, TG y fosfolipidos. Los AG evaluados son: C14:0,C15:0,C16:0, C16:1(n-7),
C18:0, C18:1(n-9), C18:2(n-6),C18:3(n-6), C18:3(n-3),C20:0,C20;1, C20:3(n-9),C20:3(n-6), C20:4(n-6),C20:5(n-3), C22.4(n-
6),C22:5(n-3),C22:6(n-3) y el total de AG saturados (SFA), monoinsaturados (MUFA) y poliinsaturados (PUFA) serie n-6 y n-3.

Resultados: En el TR la concentracién de CT (234+18), LDL (146+13), TG (139+43) y ApoB (127+25) estan mas elevados en
relacion al control (CT 192+15 p<0.001; LDL 110+18 p<0.001; TG 86+22 p<0.001; ApoB 99+17 p<0.01). El contenido
principal en AG del grupo TR es: 4cido linoleico 39.6+3.6%, oleico 23.8+3.2%, palmitico 19.8+1.3%, araquidonico 5.2+1.5% y
estedrico 4.6+0.7%. La concentracion de gamma-linolénico C18:3(n-6) en el TR es inferior respecto al control (0.35+0.21 vs
0.51+0.25 p<0.05). El contenido en PUFA serie n-3 en el TR es superior respecto al control (1.39+0.32 vs 1.13+0.31 p<0.05).
En el TR la concentracién de PUFA serie n-6 (47.3+3.4) y MUFA (25.7+3.3) son similares en comparacién al control (48.4+2.9
y 24.9+2.1 respectivamente, p=NS).

Conclusiones: El perfil lipidico més aterogénico del TR no estd relacionado con un contenido diferente en dcidos grasos
monoinsaturados o poliinsaturados de la serie n-6.

ESTUDIO DE LA OXIDACION DE LAS LIPOPROTEINAS LDL EN EL TRASPLANTE RENAL EN TRATAMIENTO CON
TACROLIMUS

Cofan, F; Zambon, D; Laguna, JC(1); Casals, E; Ros, E; Campistol, JM; Oppenheimer, F.
Unidad de Trasplante Renal; Clinica de Lipidos; Servicio de Bioquimica. Hospital Clinic, Barcelona.
(1) Facultad de Farmacia, Universidad de Barcelona.

Objetivo: Estudiar la oxidacion de las lipoproteinas de baja densidad (LDL) en el trasplante renal (TR)

Métodos: Se analiza un grupo de pacientes trasplantados renales en tratamiento con Tacrolimus-prednisona (n=18) en
comparacién con un grupo control sano (n=13). Aislamiento de la fraccion LDL mediante ultracentrifugacién en gradiente de
densidad y estudio de su capacidad oxidativa mediante la cinética de formacién de dienos conjugados (DC). Se evalia la absorbancia
en tiempo 0 (Ao), tiempo de latencia a la oxidacion (lag time), velocidad maxima de formacién de DC (Vmax) y concentracién
maxima de DC (Cmax). Determinacién de niveles de colesterol total (CT), triglicéridos, LDL, HDL, ApoAl, ApoB, Lp(a) y
niveles de CT, TG, ApoB y fosfolipidos en la fraccion LDL y VLDL.

Resultados: El grupo de TR en comparacién con el grupo control presenta mayores niveles de CT (236156 vs 186+18 p<0.01),
LDL (133+30 vs 115+12 p<0.05), TG (15779 vs 84+23 p<0.01), CT-VLDL (3319 vs 9+4 p<0.001) y TG-VLDL (104+63 vs
38+22 p<0.01). Sin embargo, el tratamiento con Tacrolimus condiciona un perfil de oxidacién de la fracciéon LDL similar al grupo
control. No existieron diferencias significativas entre el TR y el grupo control en el lag-time (39+12 vs 38+6 minutos p=NS),
Vmax (40+9 vs 37+8 nmol DC/min/mg LDL p=NS) y Cmax (752108 vs 661+108 nmol DC/mg LDL p<0.1). Existe una
correlacion significativa entre Vmax y Cmax (r=0,81, p<0.001).

Conclusiones: El trasplante renal en tratamiento con Tacrolimus presenta una oxidacion de la fraccion LDL similar a la
poblacién general.
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EFECTO DEL TRATAMIENTO CON PRAVASTATINA EN LA EVOLUCION DE LA ARTERIOSCLEROSIS
EXTRACORONARIA DEL TRASPLANTE RENAL

Cofan, F; Gilabert, R; Nuifiez, I; Zambon, D; Ros, E; Campistol, JM; Bru, C; Oppenheimer, F.
Unidad de Trasplante Renal; Servicio de Radiologia; Clinica de Lipidos; Servicio de Bioquimica. Hospital Clinic, Barcelona.

Objetivo: Efecto del tratamiento hipolipemiante con pravastatina en la evolucion de la arteriosclerosis carotidea y femoral del
trasplante renal (TR)

Métodos: Ensayo clinico randomizado, controlado, prospectivo, abierto en grupos paralelos en 50 TR (54+9 afios, duracion
31+19 meses) con hipercolesterolemia moderada (LDL 143+14mg/dl), funcién renal estable (Cr 1.5+0.3mg/dl) y tratamiento con
CsA-esteroides. Se compara durante 12 meses el efecto de dieta hipolipemiante+pravastatina (Grupo A) y dieta hipolipemiante
(Grupo B). Se realiza ecografia en Modo-B de alta resolucion (7.5 MHz) bilateralmente en arteria cardtida (comtin, pre-bifurcacion,
interna y externa) y arteria femoral comun. Se evalda: calibre vascular, grosor medio y maximo del complejo intima-media (IMT),
prevalencia de placas arterioesclerdticas (nimero, altura y ecogenicidad) y porcentaje de estenosis.

Resultados: A los 12 meses, el Grupo Pravastatina tenfa menor severidad de las lesiones arteriosclerdticas carotideas respecto al
Grupo Dieta (grosor medio complejo IMT: 0.62+0.13 vs 0.70+0.20mm p<0.01; grosor méximo IMT: 0.76+0.19 vs
0.89+0.23mm p<0.01; nimero de placas 2.96+£2.92 vs 5.13+4.08 p<0.001 y porcentaje de oclusion (6.1+13.5 vs 14.3+19.8
p<0.05). En el Grupo pravastatina se observé a nivel carotideo una reduccién significativa del grosor medio del IMT y de la altura
maxima de las placas en el 48% y 54% de los pacientes versus el grupo control (p<0.01). A nivel femoral, el 63% del grupo
Pravastatina presentd una reduccion de la altura méxima de las placas en relacion al grupo dieta (p<0.001).

Conclusiones: El tratamiento con pravastatina condiciona una respuesta favorable en la evolucion de las lesiones
arteriosclerdticas principalmente a nivel carotideo.

P014

PRAVASTATINA MEJORA LA OXIDACION DE LAS LIPOPROTEINAS DE BAJA DENSIDAD (LDL) EN EL
TRASPLANTE RENAL

Cofan, F; Zambon, D; Laguna, JC (1); Casals, E; Ros, E; Campistol, JM; Oppenheimer, F.
Unidad de Trasplante Renal; Clinica de Lipidos; Servicio de Bioquimica. Hospital Clinic, Barcelona.
(1) Facultad de Farmacia, Universidad de Barcelona.

Objetivo: Influencia del tratamiento con pravastatina en el trasplante renal (TR) sobre la oxidacién de la fraccion LDL.

Meétodos: Se evaltiian dos grupos de TR con CsA-prednisona, funcion renal estable y niveles de colesterol <250 mg/dl. Se compara
el efecto de pravastatina (n=27) y dieta hipolipemiante estricta (n=16) a 6 y 12 meses. Estudio de oxidacién de LDL mediada por
Cu2+ mediante monitorizacion de la formacién de dienos conjugados (DC) evaludndose: tiempo de latencia a la oxidacion (lag-
time) (minutos), velocidad méxima de formacién de DC (Vmax) (nmol DC/min/mg prot-LDL) y concentracién maxima de DC
(Cmax) (nmol DC/mg prot-LDL). Determinacién del perfil lipidico en plasma: colesterol (CT), triglicéridos (TG), LDL, HDL,
ApoAl, ApoB, Lp(a) y niveles de CT, TG, fosfolipidos y ApoB en la fraccién LDL y VLDL obtenida mediante ultracentrifugacién
secuencial en gradiente densidad.

Resultados: La pravastatina condiciona de forma prolongada una mejoria significativa del perfil lipidico (CT: -19%, cLDL.: -
27%, ApoB: -20%, ApoB-LDL: -24%, fosfolipidos-LDL: -21%) (p<0.001). En el Grupo pravastatina se observa (6 meses) un
efecto beneficioso en la oxidacién de LDL con alargamiento del lag-time (47+14) y menor Vmax (38+19) y Cmax (730+171) en
comparacion con el Grupo dieta (lag-time 43+6; Vmax 44+9 y Cmax 827+121 (p<0.05, p<0.01, p<0.01). La pravastatina
consigue a los 6 meses un alargamiento del lag-time (19%) en relacién al estudio inicial (p<0.01). Estas diferencias no se observan
alos 12 meses.

Conclusiones: El tratamiento con pravastatina en el trasplante renal condiciona a medio plazo un menor grado de oxidacién
de LDL.
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IL-2 symthexis does oot correlate with soluble IL-2 recoptor o (TL-2aRe) in kdney tremplantiion (KTX).

#ﬂﬂiw B:Bampalo’, A Meomden® nad M. Pesthns', "; Depart, Mapheology, Hospital 5. Jollo,

mmm.ﬁgﬁﬁmmmmmwwmmwﬂ}
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INMUNOQSLUPRESION BASICA CON TACROLIMUS O CICLOSPORINA NEORAL EN
TRASPFLANTE RENAL (TR} ESTUDIO COMPARATTVD EN UN CENTRO,

J Pagcual, B Marcén, F.J Purgos®, M.T . Tenorio, J.L. Mermo, M. Arambarri, 1.J. Villafrusle, , F Liaflo,
F. Mampeso*®, J.Ortulio. Secvicios de Nefrologls, Uralogla® y Anatomnia Patologica**, Hospital
Ramie ¥ Cujal, Madrid.

El tacrodiomus e 1itil ea ls prevencion del rechazo sgirds tras ol TR 5 bien los estudios comparativon
cot Neornl (Neo) on términos de sficecia y seguridsd son babitoalments multicéatricos.
Enﬂul??ﬁylﬂﬂhnmmhndnlﬁlmdummmww 18 de ellos retrasplantes.
En 95 TR h inomunosupresion se hasd en Neoral y catecoides, ¥ en 73 en tacrolinnes y estenoides, com
[a ndictn de um 3* droga (Azs o MMF) ea 40 enfermos. So otilisd mduccion cocts {5 dosis) con
QKT en mTR. Edad, sexo, porcentige disbetes y tiempo an diflisis fisaron similares oo ambas
grupos. Ef porcestaie de fimpidm retardads foe similgr (Neo 39%, Tacr 33%, NS), 8i bien ] o° de
sesiones (e HD fue mayor con Neo (5.2 va 2.9, p=0.007). Bl recheza agudo, 1o nscesided de OKT y
de bolus de esterpides fie mayor con Nea (42 v 18%, 7.4 v 1%, 1901 v 1.644 jenfermo,
respectivaments, tndoa p<i.01). El primer ingreso fus mis proloagsdn oom Nexs (media 24 vy 18 dias,
p<0.01}. La pérdida de! imerto fue mig frecoente ¢om Neo (7.1 va 4.3 por 100 pech
p=0.024). Tres enfermos con Neo fueron convectidos a Tacro tres rechszo sipedo resstents. La
mortalidad fue similar en ambas grupos (4.8 vs 4.1 poc 100 paciemtes-afic). La supervivencia del
anfermo al aflo fhe simifar (94 v $5%) y la del injerto tendia 2 ser mejor com Taer (30 v 88%
p=0.09). Los enfirmon con Neo necesitalin mis poithipertensivos ¥ estatinas y teafan oon meyor
frecusncia hipertrofla gingival e hirmttinmo. Las complicaciones quinrgicss fueron similares.
Podenos comeluir que incluso et 13 experiencia de un cantro con un imero de TR moderado,
tacrolimun ea mis eficaz que Neoral en la prevencitén de rechazo agudo. acorts ol primer ingreso y
disminuye la necesidad de estercides v OKTI.
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TRIPLE TERAPIA CDN TACROLIMUS, MICOFENOLATO MOFETIL Y
CORTICOMDES, CON RETIRADA DE ESTOS ULTIMOS A LOS TRES MESKES,

Alarcén, M_A. Munar, P. Losada, A Movey, 1. Martines, F. De la Prada.
Hanpital Universitario Son Dweeta. 8, De Nefiokogi ( J. Mamo). Palmg de Maliores,

Ge smudis 1a incldencis de rechews agndo, necrosia tubnlar aguds ¥ otres complicaciones en 27
aviemtes tralades en ln e de mdoocidn con MFM, Teambmus y corticoiies, con mtmads de estos
fliimos 8 los 3 meass sicmpe que ac dicron las condiciones Bdecundas pars ello. Se realizn B
presentaciin preliminss de Jos resukadon obtenldon en 27 pecienten qua han alcsnemis va loa &
menes do rvolucEin y an 10 de los mismos gue han llegado s loa 12 memos .

La mopervivencia del paclente ¥ del injerto fie del 100%, &l mimero de rechazos sgndoa (%, de
nccrosts tubnlar agada 33%, ¥ loa eficion advercoa mia frecnentea flicron: tesstomos digeativon,
oepeciimente demen (37%). que o (odos lox oesoz desspereciamm pon tlemicoto  oom
Lopemmida, o educiendo Ja dosis de Micofenolato; mfeceidn unoeria (31, 42%), noumonia
bacteriang, 1 edfermn, gqoa evolaciors sin problemes con tratawientns andibdbticn; HTA (54,28%),
hiporlipklomis  (31,42%), ¢ hipapuetividioo oodersde (11,42%), todos s cokles ya
preacotaben cain patologh previa al irasplante. No se observaron infecciones oportunisias «n ninglm
anferme, sxcapeidn heches de mma esofagitia por CMV an oo paclants CWY pegative trasplantado
con 1 rifkin de doownte MV positive, La fimeidn renat gl afio de sspuinvienta fos dptima an todas
lon pacicrien.

Conclaimos afimeands qua ka asociackin de FE506 ¥y MPM, permite hacer una setrads  precoz de
ooriicoiles vim pjueltz meiximo de ambes droges, #n qoe cllo provoque T aemenln de I frocench
del rechero agndo, Io que, & 5u ¥cz, copercie an man perspective meds opiimisia de supervivencia a
gy plec,




Eficacia y segurided de Taralimes frente a8 Ciclosporing en terapia triple combineds con
Mr@“mdww&:ﬂm.

1.3, Amenébar; 1.M. Urblzig P. Gémez-Ullate; M.L. Muliizy 5. Zarraga e [. Lampreabe.
52 Nefrologla. Universidad del Pais Yasco. Hospital de Cruces, Baracaldo-Bizkaia.

Objetivo. Comparacién e la eficacla y seguridad en el manejo clinico de pacientes
trasplantados renales tratados con Tacrolimus {FK) frente a Clelosporing (CsA). Métodos y
pacientes. Dos cohortes de 30 pacientes estudiados durante 6 meses. Un grupo tratade con
CsA B mgfkg/dia ¥y Micofenclato (MMF) 2.000 mg/dfa y Prednisona inicic 1 mg/kgfdia con
descenso progresivo. Bl segundo grupa tratado ¢on FK 0.2 mgfke/dia, MMF 1.500 mgfdla v P
1 mg/kgfdia dosis inicial y descenso progresivo. Respttados. Incldencia de rechazo agude con
FK 18% frente a 12% con CsA (NS). Supervivencia del injerto al &2 mes, 52% con FK frente
a B8% con CsA. 5 paciertes fallecieron en el grupa CzA (4 sepsis, | linforna) frente a2 1 en
el grupo FK larritmia cardiacal. Incidencla de recrosis tubular da 28% con FK fremte al
20% con CsA. Niveles medics de creatinina sérica al é2 mes,TJ mgfdl con TsA y |73
mg/dl con FK {N5). El 28% de pacientes con CsA presentaron infeccldn CMY ¥ en un 16% en
el grupo FK (N3} Leucopenia 26% con CsA y 10% con FK (p = 0.08), Diabetes mellitus
post-trasplante 18% en el grupo FK irente a un 2% en el prupa CsA (p = 0.02) Conchusiones.
Eficaria de ambas terapias similar. Incidencia de diabetes past-trasplante mayor en el grupo
fl\':. Sirembarge, en este prups hubo menos infecclones CMY y menos episcdios de
BUCOPENiA.

COMPARACION DE DOS GRUPOS DE PACIENTES TRASPLANTADOS TRATADOS
CON MMF ASOCIADO A CICLOSPORINA O FX 586 Y CORTICOIDES .

M.A, Munar, A. Alareda, P, Losda, A. Morey, F. De La Prada,
Hospital Universitario Sen Darets. Scrviclo de Nefrologia (J. Mareo). Palus de Mallorca,

Sc catufia la incidemcla de rechany agndo, necrosls tuboler aguda ¥ pires complicacicnes cn dos
prupos de pacientes: &l prirnera estd compoesto por 11 enfrmns, totados con cicloaporing

(3 mgfken de pesn, pars mentznes niveles de 125ng/ml) min MMF {1g/ 12 b més costicoides { 250
mg al nicia, para ir descendiende progresivaments hasta los 5 my en 2 moees) ¥ el sogundo grapo
campuesio por 10 pacientss que han sido tratndoy aon FK 506 (.1 mg/kg do peso pars slcanzar
nivelos de 5-10 ng/ml en 2 meses), MMF { 1 g/12 h) ¥ corticoides con retirada de Extos diimos & los
rea meses: sl la crestining era infexior a 2 mg/dl en anfermes cetabllizados, La medin de edad en el
primer grapo es de 528 y I8 del segundo; 39,5 La mridevcis de HTA: T2% y T reapectivaments.
La poftopatia original, en el primer prupo: 2 casor de ADPKD, 2 de nefropmin Igh, 1
plomerulonofiitls crinics, 3 NIC, 1 neficpatia lipica ¥ 2 casos na fillades, En ol sequndo grupo, 5
casol de glomerlonciritls oodnica, 1 nofropatia por sdndrome de Alport, 1 no fillads, 1 NIC, 1
nefropatia IgA ¥ 1 NIC. S4lo m maciente del sepundo grupo era vn mineplante, Mingfin paciente
eanba hiperssowibilizdn. No hubo ningin caso de rechazo agude y ka incidencdn de NTA fus de un
37% en of primes grpo ¥y de s 33% en ol sagundo,

Concholongs: oo existen diferencigs signifioativas enire amboa grupos, siendo lo mén notable ls
atencis de crisie de rochanny ¥ la tuerm evolucidn do I fimeidn venal 3 pesoar de 1a retimda precoz
de corticoddes en o) ssgundo grupo.




BAFEL CE LOS NUEVDS INMUMNOSUPRESCRES FN LAS COMPLICACIONES CRARURAGICAS POST-TRASPLANTE

REMAL.

E: Gonpiliog. JC Hoarare, B Mevibe, M O, IV KSiiley; b Prags; F Fenibuder, #5A Mooz, ME Siars, 1 Disz, G Poda, F

Agubre, O Laiva, JL Rodicio, A Aodns, Fompitel 12 de Oaulbre. Madrkd

Dorsste In Sitims décads w bkm ide deemBsnis nasven iamescengren [Micolnolsto Moltil (MMF), Taolines (TAC) ¥

m]nhwh:ﬁh;mhmhm-wﬂ&wnmﬁﬂm
de compliosciones. £l objetivo del weiodic b sido companss e complioaciones: quirGrgices que we prowmtabeg con was repls

forumowuprosora clisics (Eseroides [B] + Cickepering A [CyA] ¥ Axstiopring [AZAT) com e qué # phamnien stilirsndo Los

v inncsspreaare (B + MME + CyA 0 TAC). Fars elin s distingrieron dos periodos: Enero 90 & Dicisnhee 04, Grupe [

mmwmuﬂmE+qmrmIdnhan‘ 95 & Diclanhre 99, Grepo T (N=383,

role) testaios aon B+ CyA o TAC + MMF. Dot snbow peciodon 10 b casshiado bs tdaslos quinkrgion of
hwmdmmhﬂlﬂﬂhnmhmm

Lirupa Gl | r

e [ A

Tmmics 0 wien ] ENg (-0 |
'I—E@g nm ABUTH b, ]

| B Do (nfto) MtiE £ <0501

| Eded Racwpter (uflcs) ddii3 =20 DAl _|
Ll TH L] LT
Cplapciopwmwientes | WHEN ﬁn_m N
BT ]

[ Dblocoysly boxie 3 _j% 1]

| ealrnlies Jaxiehs, 3 K

hﬂmterT&%EEﬁm-hm#mmﬂmn

rvmpecin 8 low del Gropas It 50421 v 45419 pare Jos donestes y 51114 v 03413 pers Jop ecptonns (20, 001).
ﬂmﬂnmhﬂhﬂﬁmﬂmm-dmm&dmm&m
(slendo de muyor tamello, oviitiples oon ceyor ecomcE ¥ e cidivanies) ¥ o problemas oon In haride quirfegics ¥ ol
ureher, Exina comphonalones podrian sirlimins 3l mo de o ioasosepreser como o MRF, ﬂmuﬂiﬂﬁl*h
activided da Jos fhnohinetos (¥ por o (s coxirizcion oo o Exfition, veeler, plal, sic), sunagne o inoranmsio de i adad de
Jos reocptores ¥ de Jos donenien el Oropo 11, posdes sec ismhidn Suctnren Srvarscadares.
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NEFROPATIA POR POLIOMAVIRUS BK EN PACIENTE TRASPLANTADO RENAL

Navarro, MD; Pérez, R; Del Castillo, D; Lopez-Rubio, F; Santamaria, R; Aljama, P.
Servicios de Nefrologia y Anatomia Patoldgica. Hospital Universitario Reina Soffa. Cérdoba.

Introduccion: El 80% de los adultos han sufrido una infeccién primaria por poliomavirus BK, pudiendo quedar acantonado en el
tracto urotelial; reactivandose en personas inmunocomprometidas como los trasplantados renales. El incremento de la replicacion
fue identificada como una causa importante de disfuncién y pérdida del injerto renal en los pacientes tratados con regimen
inmunosupresor.

Paciente y métodos: Presentamos un caso de disfuncidn renal en un trasplantado renal de 46 afios de edad, con hipertension
arterial, insuficiencia renal crénica por nefroangioesclerosis. Trasplantado renal isogrupo en 1990, en tratamiento con prednisona,
ciclosporina y micofenolato. Se realiza biopsia renal hace dos afios por proteinuria no nefrética y funcién renal con cr 2.7 mg/dl,
aprecidndose lesiones minimas. El paciente ingresa hace un mes por sindrome nefrético y deterioro de la funcién renal con
creatinina de 4.5 mg/dl, sin otra clinica afiadida. No encontramos evidencias clinicas ni seroldgicas de infeccién por virus Epstein-
Barr, herpes simplex ni citomegalovirus. No se objetivé lesiones en vias urinarias ni vejiga. En la citologia urinaria se objetivd
células epiteliales con inclusiones intranucleares basdfilas y grandes en vidrio deslustrado descritas como las tipicas producidas en
infeccion por poliomavirus BK Se realiza biopsia renal : no aprecidndose ningtin signo de rechazo, se objetiva nefritis intersticial
inflamatoria, proliferacion extracapilar fibrocelular y células tubulares con inclusiones intranucleares grandes en vidrio deslustrado.

Conclusiones: Habria que tener en cuenta como causa de deterioro de la funcion renal en trasplantados la infeccién por
poliomavirus BK y continuar en su investigacion para obtener soluciones terapeuticas.
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ﬂ.ELﬂEIJELﬁ.ﬁPﬂHPﬂPEﬂTE]HAE I]IEIJPEMIATT!AEPLAN'I'EHEHAL

BnﬁB.Puﬂm'Hﬂ,lnmmuR, Rastort N, Bonal J, Boset I, Romero B
I-lupnulUm'ﬂummnTﬂulPupI'Budlhm.

La hiperlipidemia participa en la patosgdnesis de 1s nefropatis crimica del injerto. El polimorfismao del
gran de |n spolipoproceing E {apo B) posde influir en los oiveles plesméticos ds ipoprotalne v sa el
rieagy de nefiropatin. La respucsta a Jos hipolipemizntee puedes sstar modulade por ja varishilided
pofick de lnapo E

Estudiamas 1a Influenxcia de lna varisciooes de Jos Jocus de b apo E sobve b fimeldn rensl y 1oa lpidos
wn &l TR s como ef efecto de In corivastating en relactso & ln spo B,
Pacientes: 45 TR con ficnclin renad estable (oreat<200 omolT) y hipercolesteralemia parvisterts. Dansig
de carivastating (0,2-0.3 mgfdix). IhmﬁnﬂmuubamnmﬁndﬂpnﬂmﬂmdﬂupuEpm
PCR.

Resuitndoa: Fenotipo de la ape E: E3E en 31 TR; B4E3 en 11 ; E4E4 o0 1 YEZEZ en 2 canon. Lg
frecusncin de los alelos (B2 0.04;E3 0.81; E4 0. 14) flse aimilar al grupo comirel, Micjor fimoiém reanl (CL
creat 3 56.11113.17 mlfmin va E4 70.15422 14 mlimind v meyores niveles de oolesterol sotal { E3
5.92:0.8 mmaol/] v E4 7.2240.35 wn Iows TR con slelo E4(p<10.05).

Conchuxiones: El slelo E4 en Joa TR se asacia 1 mejor funcién remal. Los miveles de colesterol
plasm#tico son més slevados en loa TR coa & abey E4 pern 1n respuesin ol tratemiceto kipolipeminnte
oo depands del penotipg de s apo E.

TRASPLANTE RENAL (TR) EN EL OCCIDENTE DE MEXICO: EXPERIENCIA DE UN CENTRO

Mcaieln F', Eopm-Campoa I, Giianez B, Rusias B’ Ecaslps 3, Flores A", Chivez §', Comarena J1.!, Gonzikes
. Paroden (', Sndaval M, wiiupuuc‘ Gutiérrez F. Curo-Marzano AN, ’nupud-rr-ﬁuhgum
amiwmmmmummmmmmﬁm

Oijaing: Mnatrar Ly cxperioncia total do TR de un centra dal cocideste de Méxa ckd MAETS al 30699,
Sfibeleer; Bewinidn de supedieniey ¥ reginro de datos chinary, Jompgrificos v de laborawnio, ¥ del extatun dal
pacieste y T funcia oeopl o fmal dol estudio. Awifics sacliet-s miodo & Kiplar-fmer, Ramlisdon 501
TR palirxion s obiywe miormacitn de 520 paciames. d& Joa omlew, 427 eiaban vivos, §3 oeros ¥ 30
porciidos ol seguimiestn, Bl 54% de loa necwptorws fuoron bombves. La cmea da [RCT fue: descoivsivhy (46%),

[——TT GNC (25%), ohatroctim (794), tobalooreraticial (#%), BFORA (3%),
VR .1 DA (3%, noffopetia congénin (2.57%), LBS {1 54), HAE {1.9%), v
1::1'1 "';: olras (5.5%) Doos pasiamies (2%) mo wriwna didbids previa &

BLA (%) trasplanie de: aqueting con Jiklisis, 7™ astoviecon m DPCA, 0.4% &=
0 % DFA y 2% «a HI. El iempn en Silinis ankes det tesplamie fap 365517
1 N ments y In aded 3 tompleote 31410 afios Otros resoltadon se neserinm
1 M#% | g ln teble La sobrevida de paciemes 2.1, 3, 5y 10 abos foc 93, 38, 82y

m — me}'hdﬂmhﬂ?ﬂ.ﬁlym
AZAAPDN 16.9% rospectivamnante; (s schrovida dal isjertoe, considemniio ln muerie: como
1T _ L% dato censadn, fue 96, K7, 79 v 55 %, repectivemenie. Concinslanar. La

bH& LAl b splwewics de ln poblacin con TR ¥ del injertn rensl parece: il 5 ln

"-'-! E”ﬂ‘"m m;-i“m informada en is lierstnm exvanjers Ea jowo moyonin de TR, m zueso

oantro, coxng en o Testo de Moo, son do donantes vivea




SOEREVIDA Y FUNCION RENAL DE PACIENTES MEXFCANDS CON ANTICUERFDS POSTITVOS
FARA HEPATITIS VIRAL C SOMETIDOS A TRASBFLANTE RENAL (TR).

'Momeon F', Eojes-Cawpow B, Contrecss A%, Buolm 8, Giimez B, Flows A', Chivex §', Cmnw.ll.'
Gonzéler F', Paredes G, Sandoval M, Valdewsioo O, Romine G', Ghaisrrez F', Custo-baizans AM, ! Deptu, de
Nafmologiny 1. ﬂn'rm'u ummmmcmmummm“m

Ejative: Comparar la wolyievida del ingerio ¥ 9t [on pacientes con. andsaserpon pam hepatitn ©© (AcHC) positivos

oon TR v8 [n de sujeion con Ac HC mepativos, Mitesfer: Revizhin de expedionts diniocs de 22 pacoories eon

T @ TR ea los que ne detormind AcHK. Las corvis de anbrovidy fuonn
F]

Lunu—; n:n 1} mak, - o uLIini.- p
Log oirm opiparacione fueron haches s ¢
Tempr o Bl ey | MaXz | BLR e Soudent 0 U do Maon Whithey, Raxedudew; § pacicates tenfan

190 AcFC(+), 3 ApstTB{+) ¥ | AcHC v AgetiB{+) De loe 9 peacimiteh
con AHC({-+), e 3 se reglézh biopaia bepiticn: 2 tendan HCA feve
sin {forosls y 1 foe normal Le cwra de TRCT for desonensida (2
Th nefrcpatia congésits (v 13y obarootive (n 1), Oéros resutados
& moestran oo Le teble. La sohorvide 3 ka paciontes oo AcHC
-+ v del imjerio (fooin covaendo o o o ln muate) 3 4 i
fuo del 100%, y no se diferencléi significativeoonin de la do loa
D Mk (L) w2 | Waz | Dacientes AcHCC) Caselunlowes. Lu soboovida de ios pacienics
Tarluis sguds (spptialy) | L144038 | 0152044 | con TR ¥ dal mjexto renal i da poblacsén con AcHO(H) no fup
Byl rriades (%) |
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noas wif oo

iggiﬂ%ﬁl

2
=

diferenie do In poblacién oon AcEHIC(-} mn nuesto estudio.

FACTORES DI RIESGO DE FIRDEDA DEL TRASFLANTE RENAL (TR IXPERIENCIA DE UN
CENTRO MEXBCANOL

Cowip-brppsy AM', Rojs-Capos B, Rusis 52 Mooiwin 2. WWaided e Investigesin Méda m Epidesicing
Clinica, i i Toksplentes, Hospltn] de Esperisfidulra, CMNG, IMES. Guadalajurs, MEXICO.

Oijefive: poosto que Ro ciste shwadenin sfirmacin an Mixco, ese caludic fise olsborado pern snaliver koa
mawmﬁmﬂﬁmummmmmmm&
chiicod do peclenics ooa primer TR malicado da OLDR76 &l VDGS9, Regisiro de dakow chinkcos,
hqiﬁmrtﬂuﬁhyﬂ“ﬂﬂ“rhﬂhﬂmmmm
de Kaplso-Moior; rieage do ecrtelidad, modelo witivarisdo de tesgos propomiossios de Cox. NesaMedorr 30
mmlmnmﬁm&mmmmmﬁaMyﬂMH
stypimiestn, Séko se obievo lafiemmpcie adeconds de bn fincidn dal iajorsy ea 346 pacicatos: E65% contmunban
com fimcitm maal ¥ 14% heblen inicipdo diflisin Fu & milizs oxiverisdo, s dgalesics x mocianon
migmificativeeresie (p<0.05) con péndide del injori: Hompo o didlivis, tipo do dossnin, HLA, tooesosepnsiie
recharo agude, ¥ albimine sérioa pre-TR. En ol asdisis sssttivariado sdlo laa varishlos de e ishin prodijenos bn
pirdids de funcita romel, El primer ovesin do recloon apmic o prescadt 2.127.2 moscs después del TR; 1n
e T | MAvoris reclié 3-5 boloa (300mg) IV de wetlipredaisolose. EI 5% de los
Ld Tetaphonea Do compaction haplotipos HLA cor m donsdor, ol 35% coapranias
Mechrms ngmis | 360 | 00001 1 haploiipr v o 21% compatige 2. E 78% ocbhiewim topls cecpmbis
HLA 051 | nog | ooomosswesar (CAA+AZATPIN), 11% doble (AZA+PON) ¥y 11% obo
Inegasiba [ 097 | 001 | cnpeven Fl tiowmpo m diilbis sty del foeplanke dhe 16417 messs
| Timpecn diilinfy | 192 ¢ 004 | Cancupionee K primcipsl facior do rimgo pars piedida 3¢ b foacide roaal
hhpmﬁ““%h“tﬂmmwm
oniwe receptor y donador, prosencia de B0 eequesss ismnposopreans diforents de CaATAZATPDN, ¥ habor
passdo mn mpyor fiempa o dililics mees del T
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INFLUENCIA DE LA INFECCIM FOR EL VIRUS DE LA HEPATITTS C (VHC) EN LAS DOSIE ¥ NIVELES DE
CICLOSPORINA (CyA) O TACROLIMUE (FK 5068) EN LOS PACTENTES CON TRASPFLANTE RENAT
A Lauome*, E Momales, B, Giwrsiler, JC. Heero, M. Ortiz, P. Slema, B, Domioguez-Gil, A Tores, MA. Mohaz, A, Aadc,
C. Manzsnares*, IM. Merabos, Bervicic de Nefrologla ¥ Bloquimica®. Elarpital 12 de Octobre, Madrid
mmmwluwmmmwdmﬂm“nﬁmMImh
agentes. mmunowuptesres como fa CyA ¥ ol FKS06 qua la poblacidn ng infpctads. Ambos Srmecos snn oetabobizadoy e ol
Mmhmmﬁum.ﬂmummﬁ:MEMdﬂmﬂm baa dosin y niveles de
CyA y del FK5045 e piwsionies traaplaniados recalss, Extre 1.995 y 1.999 paleccionmmns wgpellon paciaites con infeccion por of
VEIC que rechieron CyA (cooos) (Gropo L 1=12) ¥ =0 prope soutral paciemtes VHC- inoumcanprimiden am CyA (=36} ¥
pacienies con feccddn par £ WHC que reciblzron FR30G (cason) (Grupn 11, r=14) ¥ 30 grope control (ze-42), redaciin 1:3. La
CyA (e adminfcrads & doain de 10 mgAgidia ¥ o] FEXI0G6 a dovin de 0.10-0.19 mg'kgidia, divididn &n dos domin, Las dosis e
CyA y FE304 fheret ajostmdes do forma individoal, imentenicadn yoos niveles de CyA de 250-150 e ol primer mes v de

manteaimiento 150-250 mienirng of FEKS06 32 mantrvistyn cn rovales exire 5 ¥ 15 np'ml & primer men y de 5 1 10 ngml de

manientmiento. El tiampo e seguimbente e e 12 mesex. En ba siguieze tabis mostramo! susttros neulados:
GRUFO CyA GCRIPD FRSH

miDaslelgritia

Mes VHLCH YHC- YHO+ YBC-

3 2.71l.1 4,141 4 etk 1L 0,110,058 G130 1oy N

G 25k 1441.1 il 0,070 G 10004 0001

32 14409 11409 g iRis] 0.0&0.03 O.0R+=0, 04 0.0l

b)NIveles so mmgra

3 20011621 | ok BT [ h) 123+ 53 13834 NS

& 193.0437 10B£56.6 NS 0. 2436 10.447 =001

12 162 7H83 17027 WE 0112 1505 nE

En concltslfn, mustron datos moestran qoo 1os pacleried trasplavindon renaley n mieccidn por o VHE presbsin menos dogis
de ko fitrmeeod imooonuprescros (FICI06 ¥ CyA) para obtener los Miomos nivelos (erapdoticos que los peclent=s VHC-. Por ko
Imrio, 82 recomendablc un Ajuste procoz de 1es doals ¥y ndvelas de CyAFRSDE pars mvitar oud edecios secundarion.
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IMMUNOLOGICAL FEVER AFTER TRANSPLANT NEPHRECTOMY.

ﬂhﬁmumuu—ﬁmwbwmwmhmmw

Inivodwetion: Fever following atiograft sephraciomy s comman smd probably dea to varishis causes an wound
mmummmmmwﬁtvuﬁmmmm
gy of thewe civse is reporied.

Caoe pressnintien:AJA, malc Concawisn, 36 your oM, rectived n chdaveric kidewry irasplant sod wias irewied with
Cyclosporin, Praduipone and Mofes] Mycofenolste withowt comphications, namaly sowts relechion. He wat adositied
two months bever with fever and renal dysfimction. Acsic Terml Silwre dus o Ifoccle cxiomal compremion wis
disgmoserd Parulent linfncels drainegs was carried owr and satibsotic initisked with climical stain improvement ssd
nenal foucton recovery. Faw deye” leter, scuie illac sycotlc sssuryam disnaption with hypovolsmic shock bed w0
tramplant neptorectonry smd the patiost reburned o haowsadyalisis. Fever persisiod following neplurecionty prosumably
of imfectious meticlogy, aithowgh sresponaive 10 sabibiotic therapy. Extensive lsborstory proosdures mock s blood
wd e ouliores, CMY isodiaste carty antigon, chest X-miy, echocanliopam sad ebdosriasl olirpsonography eod
CT scan failed & provids sy disgnosis. As thers waa oo chinical improvement, salibiotic therapy was mtacrapted aad
Metilprodmisolone{MF) wa siarisd, 250 ng delly dering 5 days, followed by prodeisolons 40 mgiday wogromively
tapaned within aos month. Fever dissppesrad asd overt clinical improvemant was obeervad, rightly sfter the first M1

application.

Coochaiens Uslly Inmuneaupressive gxants are shrupidy istamepied followiag allogmaf) naphrecaoay, except fir
reroids which e slowly tapered in onder to avoid adnal inmfficiancy. However Geswe roamnanis having
mmumclogical achvity aripht persst leadanyg (o & stade of asmnological fever, 1n this case, fover prompt rspovae o
ytereodh application way suggest am imunological setiolopy.




EYOLUCION Y TRATAMIENTD DE LA DIBLIFEMIA INDUCIDA POR RAPAMICINA EN DMFERENTES
FROTOCOLOS DE INMIINOSFRES EON

- c N SO R . ) .
JOLMorales. Hospital 13 da Octubrs

La hipariipedemds &4 oy de loo efecios 2dversos méa importentes del trateminoto con Rapemichon. Bin embargo,
existn poca infarmachén asercs de T pvolocita del pecfll Hpddion ¥ de mo rexpocsds gl razmiento hipolipeadiants en paciciriey
iratndo con esie Semace. Assliomos &l comportamiente Hpldico & le o del tempo oo dos gropos de paciswies
pqﬂmnﬂu ranales oot Aifenisy repimenm Imonosopresores que  inchryen Repumiches {Rapa), bles coma
nrunosprosltn bdalos o en camibiomcion con Ciclosporing {CyA).

12m
126,7

|
125

+15.9 |

En el grop: tratwio con Hapamicine, m el mes postrasplani= ningtn paciente reclbis tratanisew hipalipemiamie. A los
& moses, 5/8 {f2,5%) y & Iow 12 mesea 48 (30°6) rociblan tratenrdenin con estxtine. En el grupo de CyA+Rapm, nl mes. 1412
(8.3, 102 6 mesey, S99 (S5,6%) v 2 low 12 meses, 7O (77,790 nacibiam tratsmiwmim,

En conclositn, l hipertipemia inducida por Repamicing se camcterind por yon elovacitn mas [lemathva de la fraccidon
HIH~Colestercd ¥ foe ficiimentn comirolada con setziines obserwindoss s cficto redocior sobme la feccidn LD1~Colertencd.
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TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA (TC) HELICOIDAL DEL TRANSPLANTE RENAL. ANATOMIA NORMAL'Y
COMPLICACIONES PRECOCES Y TARDIAS VISUALIZADAS POR TC

Sebastia,C.S.(1), Cantarell C (2), Quiroga S (3),Perell6 M (4), Alvarez-Castells A (5), Capdevila C (6)
(1). Institut de Diagnostic per la Imatge. Hospital General Vall d'Hebron. Barcelona (2). Servei de Nefrologia. Hospital General
Vall d’Hebron. Barcelona (3). Institut de Diagnostic per la Imatge. Hospital General Vall d’Hebron. Barcelona (4). Servei de

La aparicién de la tomografia computarizada (CT) helicoidal ha supuesto un gran avance en el diagnéstico de las complicaciones
vasculares de los transplantes renales. En nuestro hospital se han realizado TC helicoidales en 187 pacientes con transplante (tx)
renal. En este poster presentamos las imagenes radiologicas normales y patologicas de los Tx renales, con reconstrucciones 3D de
alteraciones arteriales, venosas y pieloureterales. Mostramos imagenes de las siguientes patologias. Colecciones perirenales
(hematoma, urinoma y absceso),alteraciones arteriales (estenosis y trombosis de la arteria renal del Tx, fistula arteriovenosa y
estenosis iliaca asociada al Tx), alteraciones venosas (torsién y trombosis parcial de la vena del Tx,), alteraciones pieloureterales
(necrosis ureteral con urinoma asociado, estenosis ureteral, hidronefrosis),absceso en tx renal, tumores en tx renal (linfoma,
sarcoma de Kapposi y hipernefroma),alteraciones parenquimatosas (rechazo agudo, cronico y infarto),apariencia del tranplante renal
no funcionante y embolizado y por dltimo patologia asociada al rifion nativo (hematoma retroperitoneal por sangrado de rifiones
poliquisticos y aparicidn de hipernefroma en rifiones con insuficiencia renal crénica).

Nuestro objetivo es repasar la anatomia y la patologia del transplante renal mediante la TC helicoidal y mostrar las imagenes 3D
de la arteria, la vena y el sistema pieloureteral del tx renal en casos normales y patolégicos.
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INTERFERENCIA DEL ORLISTAT CON LA CICLOSPORINEMIA (CyA) EN TRASPLANTADOS RENALES.

Errasti Goenaga, PEG; Garcia, [; Lavilla, FJ; Ballester, B; Manrique, J; Rossich, E; Purroy, A.
Servicio de Nefrologia. Clinica Universitaria de Navarra. Pamplona.

Introduccidn: en el trasplante renal(TR) es frecuente el incremento de peso, relacionado con la mejoria clinica y el tratamiento
con esteroides. Se asocia a una alta prevalencia de otros factores de riesgo cardiovascular. Orlistat es una formaco eficaz en el
tratamiento de la obesidad aunque no existe experiencia en TR.

Métodos: se estudiaron dos mujeres con funcion renal estable, tratadas por un dietista sin conocimiento del nefrélogo. La
primera, de 33 afios, trasplantada 9 afios antes. IMC de 25,6kg/m?2. A los 40 dias del inicio de la toma de Orlistat(2 cp./dia-en
desayuno y comida), por azar, en un control habitual, se objetivé una disminucion de los niveles de CyA del 49,4% respecto al
control previo y de 50,58% respecto a la media de las ultimas 4 determinaciones. La segunda, mujer de 50 afios, con injerto
funcionante de 9 meses y afecta de Diabetes Mellitus , IMC de 33,7kg/m2. Tras toma de 3cp/d, al cuarto dia, en control rutinario,
disminucién de CyA en 42,4% y 44,5%, respectivamente. En este caso, posteriormente, se objetivé un deterioro importante de la
funcidn renal.

Conclusiones:el Orlistat disminuye los niveles de CyA, impidiendo su absorcién ya que su metabolismo se produce a nivel de
la pared gastrointestinal produciendo bloqueo de la lipasa que inhibe la absorcidn de triglicéridos. El tratamiento con esta
medicacion en TR debe ser proscrito por el riesgo que conlleva y en caso de uso, es necesario el control periddico de los niveles y
ajuste de dosis de CyA. Esta interferencia no ha sido descrita en TR, pero si en un caso de trasplante cardiaco.
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RELACION ENTRE EL POLIMORFISMO SstI DEL GEN DE LA APOLIPOPROTEINA C-III, LA INTOLERANCIA A LOS
HIDRATOS DE CARBONO Y EL RIESGO CARDIOVASCULAR EN EL TRASPLANTE RENAL

Rodrigo, E.(1); Gonzdlez-Lamufio, D.(2); Ruiz, J.C.(1); Fernandez-Fresnedo, G.(1); Isla, D.(2); Cotorruelo, J.G.(1);
Zubimendi, J.A.(1); de Francisco, A.L.M.(1); Garcia-Fuentes, M.(2); Arias, M.(1)
(1) Servicio de Nefrologia. (2) Servicio de Pediatria. Hospital Marqués de Valdecilla. Universidad de Cantabria. Santander.

Tras el trasplante renal aparece frecuentemente una situacion de intolerancia a los hidratos de carbono (IHC) y, hasta en un 20%,
diabetes mellitus (DM). Estas alteraciones del metabolismo de los carbohidratos contribuyen a la elevada morbilidad cardiovascular
posttrasplante. Diversos factores favorecen el desarrollo de IHC posttrasplante. En la poblacion general el polimorfismo S2 de la
apolipoproteina C-III se asocia con hipertrigliceridemia, hipertension y cardiopatia isquémica, tipicas del estado de insulin-
resistencia, pero no se conoce su influencia en el desarrollo de IHC posttrasplante.

Material y métodos: Se determinaron los niveles lipidicos y los alelos (S1, S2) de la apo C-IIl en 110 trasplantados renales en
situacion estable, mediante andlisis de longitud de los fragmentos de restriccion de los productos de PCR. Se recogieron los
eventos cardiovasculares previos y la presencia de DM y se realizé un test de tolerancia a la glucosa (TTOG) en 10 pacientes S2+ y
en 10 S2-.

Resultados: La distribucion de alelos S1y S2 de la apo C-III es similar a la de la poblacién general (S2+ 6.3%). No se detectan
diferencias significativas en los valores de colesterol total ni de triglicéridos ni tampoco en la incidencia de hipertension,
cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascular, arteriopatia periférica o aterosclerosis. Los pacientes S2+ no presentan méas
incidencia de DM, ni de IHC detectada por TTOG.

Conclusiones: La presencia del alelo S2 del polimorfismo Sstl de la apo C-III parece tener poca influencia en la aparicién de
IHC posttrasplante. Otros factores relacionados con el trasplante pueden influir més en la insulinresistencia posttrasplante.
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FUNCION RENAL INICIAL TARDIA EN PACIENTES TRASPLANTADOS: FACTORES DE RIESGO Y RESULTADOS A
CORTO PLAZO

Iglesias-Marquez, A; Santiago-Delpin, EA; Zayas, E; Gonzalez-Caraballo, Z; Morales-Otero, L.
Programa de Trasplante Renal, Hospital Auxilio Mutuo y Departamento de Cirugia, Universidad de Puerto Rico.
San Juan, Puerto Rico.

Funcion renal inicial tardia(FRIT) afecta adversamente los resultados de trasplante renal cadavérico. Serfa valioso contar con
pardmetros predictivos de FRIT. El propésito de este estudio es identificar factores envueltos en el desarrollo de FRIT en
recipientes de rifiones cadavéricos. Estudiamos 79 pacientes consecutivos con trasplante de rifién cadavérico entre enero-1997 y
diciembre-1999. FRIT se definié como 10 dias para llegar a creatinina estable, o necesidad de didlisis. Durante este periodo
detectamos una incidencia de FRIT de 30%(24/79). Emergen dos grupos: FRIT(24) y Controles(55), los cuales fueron comparados
con tabla de contingencia no-paramétrica. Comparamos pardmetros independientes: edad y sexo del recipiente y donante, origen del
organo(extranjero[EUA] vs. local[PR]), causa de muerte(trauma vs. no-trauma), anticuerpos pre-formados,

histocompatibilidad, isquemia fria, isquemia cdlida; contra parametros dependientes: dias hasta creatinina final, creatinina
sérica(inicial y final), nimero de rechazos, y perdida del injerto. Encontramos que solo edad del donante(50 afios; p=0.04) y su
sexo(mujeres; p=0.0013), muerte no-traumatica(p=0.03), y disparidad en sexo entre donante y recipiente(mujer-a-hombre;
p=0.015) fueron significativos en desarrollar FRIT; los otros no lo fueron. La combinacién de la edad del donante(50 afios) con el
tiempo de isquemia fria(24hrs) fue el factor mds importante y detrimental a la funcién: 100% de FRIT(p=0.025). A pesar del dafio
inicial no hubo rechazo temprano. Nuestros resultados indican que recipientes de rifiones cadavéricos provenientes de mujer, afiosa,
con muerte no-traumdtica y mucho tiempo de preservacion tienen muy alto riesgo de desarrollar una funcion inicial tardia. La
morbilidad relacionada al FRIT y el dafio predecible a largo plazo son importantes.
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TRASPLANTE RENAL Y EMBARAZO EN MUJERES MEXICANAS DE LA CIUDAD DE MEXICO

Melchor, JL; Gracida, C; Sanmartin, MA.
Unidad de Trasplantes. Hospital de Especialidades. Centro Médico Nacional Siglo XXI. Ciudad de México.

Objetivo: Describir embarazo, morbilidad materna y fetal, evolucién del aloinjerto en mujeres mexicanas con trasplante renal.
Pacientes: Entre Enero de 1973 y Diciembre de 1998 se incluyeron a 26 receptoras.

Métodos: Se separaron en dos grupos: aquellas que recibian azatioprina y prednisona Grupo (AZA) y aquellas que recibian
azatioprina, prednisona y ciclosporina Grupo (CyA). En todos los casos los inmunodepresores se mantuvieron y solo se ajusté la
dosis de acuerdo a cuenta de leucocitos o niveles de CyA. Se registré la edad al momento del embarazo, la evolucién pos-
trasplante, la creatinina sérica ,la frecuencia de toxemia, las semanas de gestacion, el nimero de nacidos vivos, las complicaciones
perinatales y la presion arterial media (PAM).

Resultados: El Grupo AZA (n=13) y el Grupo CyA (n=13) tuvieron una edad de 30.8+/-7.1 afios. La evolucién pos-trasplante
fue de 4.2 afios promedio. La Creatinina Sérica pre-embarazo fue de 1.4 mg/dL y post-embarazo de 1.2 mg/dL promedio. La PAM
Pre-embarazo de 88.8 mmHg y post-embarazo de 87.6 mmHg promedio. Frecuencia de toxemia: grupo AZA 2/13 (15.3%) y
Grupo CyA 3/13 (23%). No hubo rechazos ni pérdida del injerto durante los embarazos. En contraste con el Registro Internacional
de Embarazo Pos-Trasplante (NTPR): Nacidos vivos Grupo CyA 11(84.6%) Grupo AZA 11 (84.6%) vs. NTPR 80%. Semanas de
gestacion promedio Grupo CyA 35.8 vs. AZA 36.5 vs. NTPR (CyA) 35.6 AZA (36.2) semanas. hubo una muerte después del
parto en el Grupo CyA 7.5% vs. NTPR 0.9%.

Conclusiones: Se destacan resultados comparables al NTPR.
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CARDIOPATIA ISQUEMICA EN TRASPLANTE RENAL. FACTORES DE RIESGO.

Marcén, R.(1); Morales, JM.(2); Fernandez, G.(1); Andrés, A.(2); Pascual, J.(1); Rodicio, JL.(2); Ortufio, J.(1)
Servicios de Nefrologia. Hospital Ramon y Cajal (1) y Hospital 12 de Octubre (2). Madrid.

Las enfermedades cardiovasculares constituyen la primera causa de fallecimiento del enfermo trasplantado y entre ellas la
cardiopatia isquémica (CI) tiene un papel preponderante. A pesar de esto, hay pocos estudios en los que se analice la prevalencia y
los factores de riesgo de dicha complicacion. Se ha realizado un estudio caso-control en que se incluyeron 74 enfermos
trasplantados con cardiopatia isquémica y se compararon con 187 controles, enfermos trasplantados antes y después del caso con
similar periodo de seguimiento. La incidencia de CI en 1393 trasplantes fue de 10,5/1000 enfemos-afio. En total 48 enfermos
habian presentado infarto agudo de miocardio y 26 angor con diagnéstico de CI. El 48% de los casos presentaron la complicacion
en los dos primeros afios postrasplante. En el andlisis multivariante la edad al trasplante (OR=1,03; IC 1.00-1,06), sexo
masculino (OR=2,56; IC 1,16-5,68), hipercolesterolemia pre-TR (OR=2,41; IC 19-4,87), enfermedad cardiovascular pre-TR
(OR=4,01; IC 1,67-9,60), e hipercolesterolemia pos-TR (OR=3,91; IC 1,59-9,61) fueron los factores de riesgo asociados con la
cardiopatia isquémica.

En conclusién en el enfermo con trasplante renal los factores de riesgo de cardiopatia isquémica fueron los mismos de la poblacion
general y la mayor parte de ellos estaban presentes antes del trasplante.

P0O36

REGRESION DE INSUFICIENCIA MITRAL DESPUES DE TRASPLANTE RENAL

Melchor, JL.(1); Gracida, C.(1); Orihuela, O.(2)
(1) Unidad de Trasplantes. (2) Servicio de Cardiologia. Hospital de Especialidades. Centro Médico Nacional Siglo XXI,
Ciudad de México.

Objetivo: Evaluar si se produce regresion de los grados de insuficiencia mitral (IMT) en pacientes con insuficiencia renal crénica
(IRC) sometidos a trasplante renal.

Pacientes: Se incluyeron pacientes con IRC programados para trasplante renal (TR) en los que descubrieron diferentes grados
de IMT.

Métodos: Se efectud ecocardiogafia antes y después del TR a la primera semana, al segundo mes y al cuarto mes post-TR. Se
midi6 el grado de severidad de IMT O: sin insuficiencia, 1: insuficiencia leve; 2: insuficiencia moderada. Se midié ademés la
fraccion de eyeccidn ventricular.

Resultados: En 110 pacientes con TR efectuado entre Enero y Diciembre de 1998 se identificaron 16 pacientes con IMT: leve
13/16 y moderada 3/16. Ocho casos se asociaron con insuficiencia adrtica leve y 2 moderada, en 2/16 hubo calcificacion de la
vélvula mitral. La edad fue de 34.4 +/- 11.8 afios. Doce mujeres y 4 hombres. Todos tuvieron hipertensién arterial. El tiempo de
evolucion de la IRC fue de 36.2 +/- 35 meses. La evolucion promedio de la Insuficiencia Mitral fue: Pre-Trasplante: 1.18; ala
primera semana: 0.56 (p<0.05) al segundo mes: 0.37 (p<0.05) y al cuarto mes: 0.25 (p<0.05). La fraccién de eyeccion ventricular
fue Pre-trasplante: 54.5%; primera semana 61.5%; segundo mes: 66%; y cuarto mes: 67% (p<0.01).
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CAPACIDAD AEROBICA EN PACIENTES DIALIZADOS Y TRASPLANTADOS RENALES

Violan, M.A.(1); Pomés, T.(1); Roman, B.(1); De la Fuente, 1.(2); Verdaguer, T.(2); Roura, G.(2); Lloret, R.(2);
Torregrosa, J.V.(3); Campistol ,J.M.(3).

(1) Centre Valoracié Funcional. Escola de Medicina de 1’Esport. Universitat de Barcelona (2). Trasplantament Esport Club de
Catalunya / Servei d’Esports de Universitat de Barcelona (3). Unitat de Trasplantament Renal. Hospital Clinic i Provincial.
Barcelona.

El objetivo de este estudio es evaluar la tolerdncia al ejercicio fisico de pacientes trasplantados renales(TR) y pacientes en
hemodialisis(HD) después de seis meses de un programa de entrenamiento aerébico. Veintitin pacientes participaron en el estudio.
Grupo TR: n=12, edad 35,17 + 2,9, afios de trasplante 6,2 + 4.6. Grupo HD: n=9, edad=27,1 + 4,1, afios de HD 5,2 + 4.Todos
los pacientes entrenaron juntos, tres veces por semana, 60 minutos por sesion y bajo la supervision del mismo preparador fisico.
Al inicio del programay al final de los seis meses se realizé valoracion funcional incluyendo prueba de esfuerzo maximal, con
andlisis gasométrico en cicloergémetro, con protocolo incremental progresivo. La capacidad aerébica (VO2 max:mLO 2. kg -1.
min -1 ) inicial era baja y similar en los dos grupos 25,4 £ 5,7 en TR y 28,0 £ 7,9 en HD. El VO2max incremento en los dos
grupos: 18,0 + 9,4 %(p <0.05) en el grupo TR,y 7,7 = 6,2 % (p=NS) en el grupo HD. En el grupo TR, la frecuencia cardiaca
maxima(fcm) disminuy6 de 158,6 + 21,0 a 150,5 + 22,7(p =0,02) y la ventilacién maxima(L . min -1) increment6 de 61,1 +
17,8 a70,1 = 17,0 (p=0,04). Ni la carga maxima (Watts), ni el umbral anaerébico presentaron cambios estatisticamente
significativos. Los datos obtenidos nos demuestran que el grupo de TR mejora su VO2max en respuesta al ejercio mejor que los
HD, incluso con las mismas caracteristicas de inicio. >
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LOSARTAN DISMINUYE EFICAZMENTE LA PROTEINURIA NEFROTICA EN PACIENTES TRASPLANTADOS
RENALES

Dominguez-Gil, B; Ortiz, M; Sierra, MP; Muifioz, MA; Morales, E; Andrés, A; Rodicio, JL; Morales, M
Consulta de Trasplante Renal. Servicio de Nefrologia. Hospital 12 de Octubre. Madrid.

El efecto antiproteintrico de los ARA II estd siendo estudiado en distintas patologias. Evaluamos la eficacia de Losartdn en el
control de la proteinuria nefrética en trasplantados renales. Analizamos 14 pacientes portadores de un injerto renal [49,7 (DE=14,5)
aflos; 4 mujeres, 6 hombres] con proteinuria nefrética (- 3,5 g/dfa)de distintas etiologias: 3 Rechazo crénico, 2 Glomerulonefritis
de novo, 4 Glomerulonefritis de recidiva, 1 Glomerulopatia del trasplante, 4 Otras. Se inicié Losartan tras descartar una estenosis
arterial del injerto.El tiempo de tratamiento fue 3,8 (DE=2,07) meses.

Resultados: Ver tabla.

En 9/14 (64,2%)pacientes se redujo la proteinuria en mas de un 50% en un tiempo de 3,97 meses. En 2 se suspendi6 el
tratamiento por deterioro de funcién renal.

En conclusion, Losartan redujo eficazmente la proteinuria nefrética de pacientes trasplantados renales con adecuada tolerancia, sin
que dicha respuesta pueda justificarse por otros factores,como una modificacién en el peso o en la tensién arterial. No obstante,son
necesarios nuevos estudios prospectivos y multicéntricos para confirmar esta observacion clinica.

Tratamiento con Losartan Inicial Final p
Proteinuria (g/dia) 5,93 (DE=2,1) 2,52 (DE=0,35) <0.0005
Creatinina sérica (mg/dl) 1,73 (DE=0,81) 1,79 (DE=0,88) NS
Peso (Kg) 74,89 (DE=17,29) 75,07 (DE=17,94) NS
TA media (mmHg) 106,21 (DE=11,55) 103,35 (DE=7,39) NS
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SIDAFENIL (VIAGRA) EN EL PACIENTE CON TRASPLANTE RENAL Y DISFUNCION ERECTIL

Gracida,C; Espinoza, R; Melchor, JL
Unidad de Trasplantes. Hospital de Especialidades. Centro Médico Nacional Siglo XXI, Ciudad de México.

Objetivo: Evaluar la eficacia de Sidafenil (Viagra) en el paciente con trasplante renal y disfuncion eréctil.

Métodos: En estudio prospectivo, longitudinal, abierto se incluyeron pacientes con trasplante renal con funcién estable, sin
morbilidad aguda o crénica asociada. El diagndstico de disfuncion eréctil se efectué mediante cuestionario validado de salud sexual
para hombres (IIFE-5). Se midieron testosterona, prolactina, estradiol, potenciales evocados, electromiografia y se efectud la
prueba de Caverjet en todos los casos. Se administraron 4 dosis de Siddafenil con intervalo semanal. No se modificé el tratamiento
inmunodepresor, y no se asociaron nuevos medicamentos.

Resultados: Se identificaron 28 pacientes con trasplante renal y disfuncion eréctil. La edad fue de 37.6 +/- 9.6 afios, con
evolucion pos-trasplante de 41.8 +/- 31.9 meses y creatinina séricade 1.1 +/- 0.2 mg/dL. El tiempo de disfuncion eréctil fue de
26.8 +/- 15.5 meses; en 16 pacientes antes del trasplante y 11 pacientes después del trasplante. Los potenciales evocados fueron
positivos en 9/28 pacientes y 28 tuvieron respuesta a la Prueba de Caverjet. Con Viagra 2 de 28 (7.1%) pacientes no se observo
respuesta. el IIFE-5 previo a Viagra fue de 13.3 +/- 4.0 vs. IIFE-5 post-Viagra de 20 +/- 20.3.3 (p<0.001) EI efecto adverso fue
cefalea de leve a moderada en todos, pero ningun paciente suspendi6 el tratamiento.

Conclusiones: El Sidafenil (Viagra) puede ser una alternativa para la disfuncion sexual en el paciente con trasplante renal, es
bien tolerado y no afecta la funcién del injerto.
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DRENAJE VENOSO A LA VENA MESENTERICA SUPERIOR EN TRASPLANTE RENAL EN PACIENTES CON
TROMBOSIS DE VENA CAVA INFERIOR. PRESENTACION DE DOS CASOS.

Aguirrezabalaga Gonzalez, JAG.
Oficina de Coordinacion de Trasplantes, Hospital Juan Canalejo, La Coruiia.

El trasplante renal es una técnica ampliamente extendida en nuestro medio. Cuando existe una trombosis de vena cava inferior
extendida a ambas venas iliacas, supone un serio compromiso técnico. Presentamos dos casos de trombosis de vena cava inferior,
en los que hemos realizado el drenaje venoso a la vena mesentérica superior.

Presentamos dos pacientes con trombosis de vena cava inferior y ambas venas iliacas. El primer caso se trata de una mujer de 24
afios con esclerosis tuberosa e insuficiencia renal crénica (IRC), con didlisis peritoneal. Recibi6 dos injertos renales previos. En el
campo quirtrgico del tercer injerto se descubrié la trombosis de vena cava. El segundo caso se trata de un varén de 67 afios con
IRC en hemodidlisis. En los estudios pretrasplante se evidencia trombosis de vena cava inferior e iliacas. Se realizé incision de
McBurney ampliada, se explor6 la vena cava inferior, y ante la imposibilidad de realizar en ella la anastomosis venosa, se realiza
maniobra de movilizacién del colon derecho. Se abre le peritoneo y se diseca la vena mesentérica superior. Se realiza la
anastomosis de la vena renal a la vena mesentérica superior. Después se realiza la anastomosis arterial de la renal a la iliaca
primitiva.

Ambos injertos presentaron retardo en la funcion inicial, compatible con necrosis tubular aguda, precisando hemodidlisis,
recuperando su funcién a las dos semanas.

El drenaje venoso del injerto renal a la vena mesentérica superior supone una buena solucién en los casos de trombosis de vena
cava inferior.
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COMPLICACIONES CARDIOVASCULARES POSTRASPLANTE RENAL: PROTEINURIA PERSISTENTE COMO
FACTOR DE RIESGO INDEPENDIENTE.

Fernandez Fresnedo, G; Escallada, R; Rodrigo, E; Pifiera, C; De Francisco, ALM; Cotorruelo, JG; Sanz de Castro, S; Arias, M.
Servicio de Nefrologia Hospital Universitario Marques de Valdecilla.

Introduccion: La presencia de proteinuria persistente tras el trasplante renal se ha relacionado con peor prondstico del injerto. En
poblacion general, especialmente en diabéticos e hipertensos, diferentes estudios han demostrado que, la presencia de proteinuria,
se ha asociado con un aumento de mortalidad cardiovascular. El objetivo de este estudio fue valorar si en pacientes trasplantados
renales estables, la presencia de proteinuria constituye un factor independiente de riesgo cardiovascular y mortalidad.

Material y métodos: Se analiz6 la evolucion de 532 pacientes trasplantados consecutivos con rifén funcionante durante al
menos un afio, dividiéndose en dos grupos segtin el desarrollo de proteinuria persistente (grupo A, n=183, 34%) o ausencia (grupo
B, n=349, 64%).

Resultados: No hubo diferencias en las caracteristicas demogréficas e inmunoldgicas de ambos grupos. La supervivencia del
injerto y del paciente fue menor en el grupo A (p<0.000) [Injerto: 60% vs 90% a 5a'y 25% vs 80% a 10a] [Paciente: 85% vs 90%
aSay 60% vs 83% a 10a]. El riesgo de muerte (RR=2.08, p<0.048) y de perdida del injerto (RR=4.8, p<0.00) fue mayor en el
grupo A. La incidencia de complicaciones cardiovasculares, especialmente cardiopatia isquémica, fue también mayor en el grupo A
(RR=2.11, p<0.00), teniendo ambos grupos similar incidencia de complicaciones cardiovasculares preTX. La principal causa de
perdida de injerto en el grupo A fue el rechazo crénico y la principal causa de muerte, la vascular.

Conclusiones: La presencia de proteinuria postrasplante es una variable independiente de riesgo de muerte y de desarrollo de
complicaciones vasculares.

INFLUENCIA DE LA DISLIPEMIA POST-TRASPLANTE RENAL EN EL GRADO DE LA ARTERIOSCLEROSIS
CAROTIDEA Y FEMORAL EVALUADA MEDIANTE ECOGR AFIA BIDIMENSIONAL

Cofan, F; Gilabert, R; Nuifiez, [; Zambon, D; Muray, S; Ros, E; Campistol, JM; Bru, C; Oppenheimer, F.
Unidad de Trasplante Renal, Servicio de Radiologia, Clinica de Lipidos, Servicio de Bioquimica, Hospital Clinic, Barcelona.

Objetivo: Analizar la prevalencia de arterioesclerosis carotidea y femoral en receptores asintomaticos de un trasplante renal (TR)
y su relacion con los factores de riesgo cardiovascular.

Métodos: Estudio transversal mediante ecografia de alta resolucion modo B (7.5 MHz) en 70 TR sin enfermedad cardiovascular
previa (edad 52+12, 67% varones) en comparacién con un grupo control sano (n=70) comparable. Estudio bilateral de arteria
car6tida (comun, pre-bifurcacidn, interna y externa) y arteria femoral comin. Se evaldan: calibre vascular, grosor medio y méaximo
del complejo intima-media (IMT), prevalencia de placas arterioesclerdticas (niimero, altura maxima y ecogenicidad) y estenosis. Se
evaldan los factores de riesgo cardiovascular y pardmetros lipidicos (colesterol, trglicéridos, HDL, LDL, Lp(a), ApoAl, ApoB)

Resultados: En el Grupo TR se observé una mayor severidad de lesiones carotideas y femorales respecto al control: prevalencia
de placas (carotida 74% vs 13% p<0.001; femoral 79% vs 29% p<0.001); nimero de placas (carotida 2.9+3.0 vs 0.2+0.7
p<0.001; femoral 2.2+1.9 vs 0.4+1.0 p<0.001) y altura maxima de las placas (carotida 2.4+0.9 vs 1.9+0.6 p<0.05; femoral
2.8+1.0 vs 1.9+0.7 p<0.001). El grupo TR presenté un mayor engrosamiento del IMT carotideo y femoral (0.71+£0.21 mm;
1.56+1.18) en relacién al control (0.61+0.16; 0.61+0.18 p<0.01 y p<0.001). En el andlisis de regresiéon muiltiple la lesiones
carotideas se asociaron de forma independiente con la edad, hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia y ApoB (p<0.01).

Conclusiones: Existe una elevada prevalencia de arteriosclerosis carotidea y femoral en el TR. La dislipemia post-TR es un
factor de riesgo independiente de las lesiones carotideas evaluadas mediante ecografia en modo B.
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PROTEINURIA PERSISTENTE: ;PERMITE DIFERENCIAR ENTRE RECHAZO CRONICO DEL INJERTO RENAL Y
NEFROTOXICIDAD POR CICLOSPORINA?

Fernandez Fresnedo, G; Escallada, R; Rodrigo, E; Pifiera, C; De Francisco, ALM; Ruiz, JC; Cotorruelo, JG; Zubimendi, JA;
Arias, M. Servicio de Nefrologia Hospital Universitario Marques de Valdecilla.

Es dificil distinguir la nefrotoxicidad por Cya del rechazo crénico del injerto. Seria necesario hacer una biopsia renal y sélo las
realizadas precozmente permiten este diagnostico. El rechazo crénico siempre presenta lesiones vasculares y al lento deterioro de la
funcidn renal suele acompaiiar la proteinuria. La toxicidad por ciclosporina se manifiesta fundamentalmente a nivel tubulo-
intersticial por lo que tedricamente se asociaria con menos proteinuria. El objetivo del estudio ha sido analizar si el desarrollo de
proteinuria postrasplante permite diferenciar ambos procesos.

Analizamos la media de los niveles valle de ciclosporina a partir del primer afio postrasplante en 270 trasplantes consecutivos
desde 1990 y con injerto funcionante al menos un afio. Los niveles mostraron una distribucion normal (Media=144+32 ng/ml) y
se analizd el desarrollo de proteinuria en los 91 pacientes con niveles superiores e inferiores a la media + 1SD (<112 y >176). En
el grupo de niveles mds bajos, el 40% desarroll6 proteinuria frente al 26 % de grupo con niveles mas elevados. Tabla (g/dia).
Conclusiones: Niveles elevados de ciclosporina en ausencia de proteinuria en aquellos pacientes con disfuncién crénica del injerto
podria sugerir mas nefrotoxicidad.

Resultados n la 2a 3a 4a Sa

<112 56 05 09 1.17 1.08 142
176 35 02 034 0.13 03 0.11

P044

EXTREME RESPONSE TO ENALAPRIL IN A PATIENT WITH POST-TRANSPLANT ERYTHROCITOSIS

Teixeira e Costa, F; Reimao Pinto, J.
Unidade de Transplantacdo, Hospital Curry Cabral, Lisboa.

Introduction: Post-transplant erythrocytosis (PTE) occurs in 10 to 15 % of renal transplant patients. Aetiology of this disorder
remains speculative. ACE inhibitors, particularly enalapril, have been shown to decrease the haematocrit (Hct) in this situation.

Case report: A 44yr old male Caucasian received a renal cadaveric allograft. Immunossupression consisted of CsA, Pred and
Rapamycin. Iron stores were normal at the time of transplantation. The patient developed PTE at month 5, and serial
phlebotomies were started. Despite severe ferropenia (ferritin 7 ng/ml), at month 18 haemoglobin (Hgb) was 16,0 g/dl and Het
was 53%. Enalapril, 5 mg/day, was started. Twelve weeks later the patient was seen with Hgb=8,5 g/dl and Hct=26%. Renal
allograft function was stable with a serum creatinine of 1.5 mg%. After exclusion of other causes of anaemia enalapril was
discontinued. After five weeks, there was complete correction of anaemia (Hgb=15,6 g/dl and Hct=52,4%).

Comments: When used in the treatment of PTE, ACE inhibitors lead to an average decrease of 2 to 3 g/dl in Hgb and 8 to 10%
in Het in approximatelly 6 to 12 weeks. Recovery after whidrawal of therapy occurs within 6 to 8 weeks. To our knowledge, there
is one patient reported where the drop in Hgb ammounted to 8.3 g/dl (MedJ Aust, 148: 209, 1988). In the present case similar
changes in Hgb and Hct were seen. There was recovery to previous levels with the described time pattern. This rapid recovery
occured despite the severe ferropenia induced by the phlebotomies.
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A CASE OF EARLY DE NOVO MEMBRANOUS NEPHROPATHY IN A RENAL TRANSPLANT PATIENT

Teixeira e Costa, F (1); Pinto, JR (1); Carvalho, F (2); Galvao, MJ (2); Pena, JR (1).
(1) Unidade de Transplantacdo, Hospital Curry Cabral, Lisboa. (2) Servigo de Nefrologia, Hospital Curry Cabral, Lisboa

Introduction: Second to chronic allograft dysfunction, membranous nephropathy (MN) is the most frequent glomerular change
in renal transplantation. It can present as recurrence or more frequently as de novo disease.

Case report: Emergency haemodialysis was started on an 18yr old female Caucasian, HLA A22,28;B8,18;DR3,5. There was no
history of disease, namely she denied oedema, frothy urine, hypertension or urinary symptoms. Small kidneys prevented biopsy.
Aged 21 she received a cadaveric renal allograft with a normal back-table donor biopsy. One month post-transplant (Tx), biopsy
showed acute cellular rejection. Proteinuria was absent until month 5, when serum creatinine was 1.0mg% and 3.6g/24h of
proteinuria were measured. A second biopsy revealed MN. Review of month one biopsy showed membranous changes to be
present alongside acute rejection. At month 7 serum creatinine is 0.9 mg%, she has 3+ proteinuria and is oedema free. The most
frequent causes (drug-induced, auto-immune, infectious, tumor-associated) of secondary MN have been excluded.

Comments: MN of the graft was demonstrated 1 month post-Tx. De novo disease typically occurs 2 yrs post-Tx,; cases at 4
months have been described. We assume de novo disease to be present. Indeed, gender, age, absence of nephrotic syndrome and of
hypertension make primary membranous nephropathy very unlikely in the native kidneys.

The patient’s B18 and DR3 haplotypes have been associated with a very high risk for the occurrence of primary MN. We suggest
that the risk conferred may apply to development of de novo disease in a renal graft.

P046

EVALUACION DEL RIESGO CARDIOVASCULAR EN TRASPLANTE RENAL

Andreu, AE; Toselli, L; Aleman, S; Cabral, G.
Unidad de Trasplante, CRAI Norte, CUCAIBA, Provincia de Buenos Aires.

La enfermedad cardiovascular constituye una de las principales causas de morbimortalidad en Trasplante Renal (TR)

Objetivo: evaluar el riesgo cardiovascular (RCV) en nuestra poblacion al momento del TR, alos 6 y alos 12 meses.
Material y metodos: fueron incluidos en forma consecutiva los pacientes (p) que recibieron un TR entre el 15/8/95 y el 9/1/00,
y cumplieron al menos 6 meses de seguimiento. Se aplico un algoritmo basado en el estudio Framingham para estimar el riesgo
de eventos cardiovasculares a los 5y 10 a, teniendo en cuenta: edad, sexo, niveles de colesterol total (CT), HDL, LDL,
trigliceridos, tension arterial sistolica (TAS) y diastolica (TAD), diabetes (DBT), tabaquismo y Creatinina serica.

Resultados: fueron incluidos 94p, 49 hombres (52%) y 45 mujeres (48%), con una edad promedio de 40,2 a. Cinco p (5.3%)
eran DBT y 9 (9.5%) la desarrollaron en el periodo de observacion. Se obtuvieron los siguientes resultados (ver Tabla)

No hubo muertes adjudicables a enfermedad cardiovascular y cinco pacientes presentaron eventos en el seguimiento
Conclusiones: aunque el RCV estimado es mayor que en la poblacion general, este no se vio incrementado en forma
significativa luego del TR, lo cual probablemente se deba al tratamiento precoz de los factores de riesgo.

Variable Pre-TR 6m 12m
CT (mg/dl) 178.5 226 210
LDL (mg/dl) 118.1 141.3 130.3
TG (mg/dl) 2448 208.5 2472
TAD (mmHg) 100.4 80.7 81.9
RCV 5a 3.7 35 4
RCV 10a 7.8 7.3 8.05
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SIROLIMUS VS. CICLOSPORINA: COMPARACION DEL PERFIL LIPIDICO EN UN SEGUIMIENTO DE 2 ANOS

Campistol Plana, JM (1); Morales, JM; Griny6, JM.*
(1) Unidad de Trasplante Renal, Hospital Clinic, Barcelona. *Grupo Europeo de Estudio de Sirolimus en Transplante Renal

Objetivo: Ensayos clinicos en trasplante renal han demostrado que sirolimus (SRL, rapamicina) estd asociado a una elevacion de
los lipidicos. El presente estudio compara el perfil lipidico de los pacientes tratados con sirolimus y ciclosporina (CsA) en un
seguimiento de 2 afios.

Métodos: Se analiz el perfil lipidico de los pacientes incluidos en los estudios Europeos fase II. Los pacientes fueron
randomizados para recibir concentraciones controladas de SRL (n=81) o CsA (n=80) , en combinacidn con azatioprina y esteroides
o micofenalato mofetilo (MMF; durante 6 meses) y esteroides. El objetivo de concentraciones valle para SRL fue de 30 ng/mL
hasta el mes 2, y 15 ng/mL a partir del mes 2 en adelante.

Resultados: Los andlisis de niveles medios de colesterol y triglicéridos demuestran que las principales diferencias entre los dos
grupos ocurrieron durante las primeras 12 semanas del estudio, y posteriormente, la diferencia disminuyo, sindo no significativas a
los 2 afios. [Colesterol (nM): 6.46 vs 5.93, SRL vs CsAm p=0.087; triglicéridos (mM): 2.40 vs 1.82, SRL vs CsA, p=0.051].
Se administraron agentes hipolipemiantes al 53% de los pacientes con SRL y al 24% de CsA. En el estudio con MMF, se
midieron las concentraciones de Apo Al, Apo By colesterol-HDL sin observarse diferencias entre los dos grupos de tratamiento.

Conclusiones: El incremento del colesterol y triglicéridos asociado al tratamiento con Sirolimus es dosis dependiente y

controlable con farmacos hipolipemiantes. A los dos afios, las diferencias entre SRL y CsA en los valores de los lipidos fueron
minimas.

P048

INFLUENCIA DEL TRATAMIENTO INMUNOSUPRESOR SOBRE EL PERFIL LIPIDICO POSTRASPLANTE

Beneyto, I (1); Lequerica, J*(2); Panadero, J(1); Garcia, J(1); Sanchez, J(1); Ramos, D(1); Gémez, J(1); Cruz, IM(1).
(1) Servicio de Nefrologia Hospital Universitario La Fe, Valencia. (2) Instituto de Biomedicina CSIC, Valencia.

El tratamiento inmunosupresor es uno de los factores implicados en la hiperlipemia postrasplante.

Analizarnos la evolucion durante un afio, del perfil lipidico de 81 pacientes con tratamiento hipolipemiante, bajo tres pautas
inmunosupresoras. Grupo A, CsA. Grupo B, sustitucién de CsA por tacrolimus y Grupo C, reduccién de dosis de CsAe
introduccién de MMF. Se suspendi6 el tratamiento hipolipemiante dos meses antes de la determinacion basal, y se reintrodujo en
los pacientes que lo precisaron. Se efectuaron controles trimestrales,El colesterol fue la variable que mas se relacion6 con el
tratamiento inmunosupresor, sus valores disminuyeron respecto del basal, pero al comparar los grupos entre si no hubo diferencias
entre el Ay el C, mientras que en el B este descenso fue significativo (p=0.0001). EI perfil de LDL fue similar y los niveles de
VLDL tendieron a disminuir sin diferencias entre grupos, asi como la Apo B .LLas HDL no se modificaron ni hubo diferencias entre
grupos. Los triglicéridos descendieron en todos los grupos, pero solo fue significativo en el Grupo B. los pacientes del GrupoB
precisaron menos tratamiento hipolipemiante.

Conclusiones: En nuestros pacientes el tacrolimus ha mostrado menor influencia sobre el perfil lipidico que la CsA 'y la
asociacion CsA-MMF, penuitiendo reducir el porcentaje de pacientes en tratamiento hipolipemiante.
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SIROLIMUS VS. CICLOSPORINA: EFECTOS OSEOS EN TRASPLANTADOS RENALES
Campistol Plana, JM (1); Morales, JM; Grinyo, JM.*
(1) Unidad de Trasplante Renal, Hospital Clinic. *Grupos Europeo y Global de Estudio de Sirolimus en Trasplante Renal

Objetivo: Comparar los efectos oseos de Sirolimus frente a Ciclosporina en trasplantados renales.

Métodos: En dos ensayos abiertos, randomizados de fase Il comparativos de SRL y CsA, se midieron el osteocalcina en suero y
N-teliopeptidos urinario en 103 pacientes a los 1, 3, 6 y 12 meses. En dos ensayos de fase III con 250 pacientes donde se
administré SRL 2 0 5 mg/dia con CsA 'y comparados con grupos control con CsA, se determind la masa 6sea (densitometria) a
nivel basal, alos 6 y 12 meses.

Resultados: Los valores medios en suero de osteocalcina fueron significativamente més bajos en el grupo de SRL que en el
grupo CsA en los meses del 3, 6 y 12. Asimismo, la excrecion de N-teliopeptido fue inferior en torno al 50% en el grupo SRL
durante el periodo de un afio. A los seis meses, los valores de osteocalcina y N-teliopeptido fueron 28.8 vs 46.8 ng/mL (p<0.001)
y 73.3 vs 111.6 nmol equivalente a coldgeno 6seo/mmol de creatinina (p=0.02) por SRL vs CsA, respectivamente. La
densitometria dsea femoral y lumbar no mostré ninguna diferencia significativa a los 12 meses entre los pacientes tratados con
CsA'y los que recibiron tratamiento con SRL mas CsA.>

Conclusion: Los marcadores de remodelaje 9seo tienden a ser inferiores en los pacientes con SRL respecto a los de CsA. El uso

de SRL en asociacion con CsA no mostrd ningtin efecto negativo en la pérdida 6sea observada en el post-trasplante renal
inmediato.

EFICACIAY SEGURIDAD DE DOSIS REDUCIDAS DE GLOBULINAS ANTILINFOCITARIAS ASOCIADAS A
ANTICALCINEURINICOS, MICOFENOLATO MOFETIL Y PREDNISONA EN EL TRASPLANTE RENAL.

Crespo, JF.; Gérriz, JL.; Sancho, A.; Avila, A.; Gavela, E.; Cafio, A.; Pallard, LM.
Servicio de Nefrologia. Hospital Universitario Dr. Peset, Valencia.

Existen criterios divergentes acerca del uso profilactico de las globulinas antilinfocitarias (GAL), especialmente tras la
introduccién de los nuevos inmunosupresores MMF y tacrolimus.

Analizamos la eficacia y seguridad de la utilizacién de (GAL) en la fase de induccion, en un nimero de dosis reducidas, asociadas a
esteroides, MMF y Neoral o tacrolimus, comparativamente con un grupo control que recibié la misma inmunosupresion sin
GAL.

Se analizan un total de 129 trasplantes de los que 34 recibieron GAL (26,4%), Atgam (10 mg/kg/dosis), 23 pacientes y
Timoglobulina (1,5 mg/kg/dosis), 12 pacientes. La indicacion de GAL fue alto riesgo inmunolégico (retrasplante y/o
sensibilizacion HLA 50%) 16 pacientes y NTA 18 pacientes. El promedio de dosis fue: Atgam 5+2 y Timoglobulina 3+2. En el
grupo GAL el tiempo en didlisis fue mayor (p=0,006), predominando las mujeres (p=0,004), los donantes fallecidos de accidentes
vasculocerebrales (p=0,016) y la administracién de tacrolimus (p=0,010). La incidencia de episodios de rechazo, morbilidad
infecciosa, estancia hospitalaria e indice de reingresos fue similar (p0,05). Las dosis de inmunosupresores y los parametros de
funcionalismo renal (Crs, proteinuria, TA media) no mostraron diferencias significativas. Seis neoplasias cutdneas acontecieron de
manera equitativa en ambos grupos. Dos pacientes fallecieron en el grupo control y no hubo diferencias en la supervivencia del
injerto (p=0,48).

Concluimos que un nimero de dosis reducidas de GAL administradas a pacientes de riesgo inmunoldgico y/o NTA, asociado a
anticalcineurinicos y MMF, permitié alcanzar una supervivencia de injerto y paciente similar al grupo control, sin un incremento
de la morbilidad.
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ENDOVASCULAR TREATMENT OF PSEUDOANEURYSM AND ARTERIOVENOUS FISTULA IN A RENAL
TRANSPLANT RECIPIENT

Pisco, M.(1); Neto, A. P.(2); Teixeira e Costa,F.(3); Travassos, J.P.(3); Ribeiro, S(3); Pataca, I(3); Pinto, J.R.(3); Pena, J. R.(3).
(1) Servigo de Radiologia, Hospital Pulido Valente, Lisboa. (2) Servico de Radiologia, Hospital Curry Cabral, Lisboa.
(3) Unidade de Transplante, Hospital Curry Cabral, Lisboa.

Case Report: A 31yr old male Caucasian received a renal cadaveric allograft. Reconstruction of an inferior polar artery was
corrected pre-implantation. Delayed graft function occurred leading to dialysis support for one month. Graft biopsies (days 7, 15)
showed ATN and no rejection. Serial ultrasound (US), performed on average weekly, were compatible with ATN. On day 31,
Doppler US and a CAT scan suggested for the first time a pseudoaneurysm adjacent to the implantation of the graft artery on the
external iliac artery. For clinical and technical reasons, arteriography was only performed on day 67, when serum creatinine was
3.3mg%. It showed a large pseudoaneurysm with an arteriovenous fistula to the right common iliac vein. Compression of the
right external iliac artery was clear. In an attempt to close the AV fistula, the communication with the pseudoaneurysm was
embolised with gelfoam and metallic coils with partial success. One week later, by right femoral approach a covered wallstent was
placed immediately below the origin of the graft artery. Subsequent Doppler US and arteriography confirmed closure of the
communication with the pseudoaneurysm and of the AV fistula. The calibre of the right external iliac artery was then normal. By
month 4, serum creatinine is stable at 2.9mg%.

Comments: We can only speculate on the origin of the pseudoaneurysm and of the AV fistula, which were not evident until one
month post-transplantation. Backtable surgery was performed on the polar not the main graft artery. Invasive angiography was
irreplaceable in this unusual clinical situation.
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THE USE OF REDUCED DOSE OF OET;(1,5ng) AFTER RENAL TRANSFLANTATION.
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(¥35) of the paticnts that received QRT3 fixr proplylods or trestment of acote ngection, rapecthdy. With & men
followr up of 5.4 mondts, 17% of the paticnls herve loar their goafls (B48), 50% (4'5) due 10 refiwciory rgaction. At
Jewt o advers afffet wea cheerved 1n £0% (38M8) of the pationty after adwinpirabion of e first dows, The most
Hocpwny adverss aficis wire gastromtestins] (30546), fver (24%) and respimiory dairem (13%6). Criomegakoviros
miection (5 CMV virsmin and 6 OV s oooomed T 23% (1 L48) of the patienty 37+ 27 duys aliar OKT3
thermpy Cosclusion: Our recuced dose 2.5 mg) coat meving CECTS therspeotic sirsiegy wa olibxtive in rediving
pexipbenal binod CIXS pasitive ceolls and in preventing o tresting acute rejection epiandss. On the ather hand, s
protacal did rot redoces shont sevm side efiects related 1 oytokine-ndeses smdeome or CAVY oiiction,

| P056
FIVE HUNDRED TRANSFLANTS IN FIVE HOUNDRED CONSECIITIVE DAYE.
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PO57

YENOVENOSO (BPVY) DURANTE EL TRASPLANTE HEPATICO (TH)

F.Acosts, M.ARodripicz, T.Bmsano, C.G.Palencisno, R.Beltrim, V.Rogqués, N.Clavel, R.Robles,
F.8.Busna, . Ramirez ¥ P.Parrilla Unldad da Trsplante Hepatico. Hoapital Univernitario “V, Arrixaca™.
Mumcis

OBJETIV(»: Comproher o alpuna carscteristica dal perfll bamodindmico basal, realizado tres la
induccidn ancstésica predice 1a necesidad de BPYY durante 1a fase aphepétion del TH.
m:ﬂmﬂmﬂm:hﬁdmﬁvﬂﬁmmpﬂmqmmmW(rlﬂ]y
1o goe o 1o precisaron {n=48}. La indicacitn de BPVV ze bas) en a] resustiady del pinsamlento de prueba
de las venao cava y porta practicado duramte la fane de discccidn. Estadiztica: prushe t de Smudent
(r<2,05).

BESULTADOS: Los pacientzs que luegp oecesitenin BPVY peesemtan, antes de comenzar la
imiervencltn, una preaida arterial madia (PAM), indice de trabajo ventricular izquierdo {1TVI} ¢ Indice de
mmmmvs;mmmhmmhm 85,1468 v B1,345,7
mmHg 36,358 va 50,1£11,3 gmm® 5312210 ve 12854305 dnsgem’m?, respectivamente. Sin
mhmmhﬂmﬁhmmm@mﬂumﬂumhﬂmmﬂum{lﬂ]nmﬁn
capllar pulmonar (PCF).

CONCLUSION: Los pacienins que pregissrin BFVY mucstran peor estado cardiovascular basal, poes la
funcidin ventricular sigtédon: IC ¥ milacke ITVIPCP (curva de Frank-Starling), no logra compensar la
cxtrems vasodilataeidn (TRVS), de forme que 1a PAM dismimrye al limite de la hipotensidn.

PO58

LFECTOS DE LA NORADRENALINA (NA) SOBRE LA FUNCION VENTRICULAR DERECHA
DJRANTE EL TRASPLANTE HEPATICO (TH)

F.Ananin, T.Bansann, C.G.Palenclens, R Belein, ¥V Roqoés, W.Clavel, R.Robles, F.8.Buenn, P.Ramirez y
P.Pamills. Unidad de Trasplants Hepdtlco. Hoapltal Universitario *V. Amixsca”, Murcie.

OBJETIVO: Comprober si ln perfisitn de NA dursts sl TH glerce efecton pegativos sobre la funcidn
vamricular derecha (VI)

METODO: Estudimmon 24 pecientes cimdticay que precisaron NA pam dismimar e vescdilatacion y
mentenet 2 prealdn arteral media (PAM) >70 mmHg. Se inicié la perfusién (0,1 pakg/min), s
comprobar que la precargs cardiscs e pormal. Realizamas wa perfil hemodinémico completo mediamts
tm catéter de finceitn de eysceldn (FE) de VD en arteria pulmonar, antes y despuds de alcanzar 2
extabilldad bemodindmica. Determinsmos 1 precarge por <l indice de volumen teledisatilico d=l VI
{TVTD), la postearge veotriculir devecha & Lajulams por el (ndica de reaistencias vasculares pulmonares y
siztémicas (TRVP, IRVE) ¥ 1a contractilidad de cada ventricuko por mm indices de trabajo (1TVD, TV} ¥
In FE. Estudistica: prusba t de Student (20,05, Signlficacién: p<0),05.

RESULTAIDOS: Existe 1n incremento significetive de la presidn arterial moedia, pero oo de la pulmonar,
"No cambia el IVTD. Aumentn #] IRYS pem oo el IRVP. Finalmente, aumenta la contractiidad ventricntar
iztuiends (TTVT), pao ner In demecha (TTVD, FE).

'CONCLUSION: A doxis moderadny 1a NA reduce la vasodilatmcidn y cleva la PAM, consigulendo que se
tnentrngn estable (PAM>7 omHgh Elle c» posible sin afectar el tono vescular pulmomer, a cuyas
cambins ey muy sangible a fupcidn del VID, que no muestrs alteracion alguna.
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RELACION ENTHE EL ESTADO CARDIOVASCULAR Y EL GRADD DE DISFUNCION
HEPATICA EN PACTENTES TRATADOS CON TRASPLANTE HEPATICO (TH)
F.Acoutu, T.Sansamo, C.G.Palenclane, B Belirin, V.Roqués, N.Clavel, B.Roblea, F.5.Busnn, P.Ramirez ¥
P.Punills. Unidad de Tracpiarts Hepitico. Hoapital Undversitario “V, Arrixeca”, Mircia

OBJETIVL): Nimsto chictivo fue estudiar la relacién entre el grado de disfuncidn hepitics, segim ln
chagifivacién de Chlld-Pugh, ¥ el extade candioveascular basal sm pacientes cirréticos ratados con THL
METOD(): Estndiamos 100 parientes clrtticos divididos en: Child A (n=15), Child B {n=56) y Child C
(=29). Realizamas un perfil bapodmimico completo medianiz un caiéter de arteria palmonar,
inmadlatmnentz despuda do la Indwecidn de L mestesia. Ta wenica anestésica fuc idéntica en todos los
pacictes. Extadistica: smdlisis de varianza, Significacién; p<0,05.

RESULTADOS: En la tabla 2.

Tabls 1. Estado cardiovaseninr busgl ¥ eriadio de Child-Puph.

Estatio A Esadic B Esizdlo C

FC (lntmin ) B5,5115,1 28,5+13.9 S1,65175
PAM (vmHg) §2,7412,1 20,1413,0 65,082

I (Lomaba, i ®) 3581, 47410 6,041,1"
__ TRYS (duscpen* ) 1540213 12094169 175112

HE!hamnnlnmﬂ:glHﬂL]muﬂunmlnlmnﬂnﬂ}iﬂ&!au&hnnﬂHﬂLﬂﬂhadamﬂnuuh-uumﬂutlﬂuﬂum-
Valots om0 medinsDE. ‘prea 004 va grupe A; *pa05 vignipe B

CONCLUSION: E! deteriora de In fimcién hepitics se comesponds con un eatado cardiovascular
progreatvaments hiperdmimmico, La vasodilatacltn aterial {(IRVS) resulin tan extrama cn los pacientess en
entetio C de Child, que &l axamentq del IC 20 es muficiente para compenserls, de mode que In PAM bordea
e] bt de In Wipotersién.

PO60

CAMBIOR FISTOLOGICOS INDUCIDOS POR EL ULTRAFILTRADO INTRAOPERATORIO
EN EL RETRASPLANTE HEPATICO

F.AmTEmn "C.G Palenciang, R.Hdtﬁn.?ﬂnqnﬂnHMR.Rnbhs,F.SBumm;r
P.Parrilla, UmduddnTuql]meHcpéum HumhlUmvmin“\F.Amm Murm.

DOBJETTV(: Evaluar algunos de los cambioe hemodindmicos, metabdlicas ¥ respimstorios producidos por
el pltrefitrade intraoperatoric en kos pacientes con insuficiencie renal aguda comsecoencin del fallo

hepético, que son retmeplantados,

m:wgmmﬁﬂmmﬂaMNMM#mwm
Enﬁﬂuh:piﬂcu,mdupurduﬂmlﬂnmdclinjumupmhhmnmﬂm En toddos »e realizd

Wenica del piggy-back, Se compararon diferentes perfmetros o] inicio ¥ fioal de la intervencidn.
Eatedistica: prusha t do Student. Signifioacisn: ped,05.

REBULTADOS: Obscrvaraca un incremento significativo de I presidn anterai media e ndice cardiaco.
Jgualmente, mumentan &l sodio aérico, oxcaso ds bases ¥ dismimrye &] potasio aérico. Finalmente mejora 1n
relacidn pOyFiD,. El volumen extmide mediants ultmdfittrado fus de 5.842,2 L {2348 mL/Mh).

CONCLUSION: El ultrafitrado mis didlisis intraoperatorio logrs suplic al rifion insuficiente. La
extracolén de un considerable vohunen hidroelectrolitico durant= el retrasplante, permise trasfundic ia
cantidad peccaarla de hemoderivados. E! resubtado es una situaclén hemodinimica, metabdlice ¥
reapitsioria oxteneihlemente mejor al conslnir In intervancison,
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REFLESA LA SATURACION VENOSA CENTRAL DE OXIGENO (Sv()) LOS CAMBIOS DEL
GAST( CARDIACO DURANTE EL TRASFLANTE HEPATICO?

F_Anosts, T Sansanoc, C.3 Palancians, B Belrén, ¥ Roqués, N.Clavel, R_Robles, F B.Burno, P.Ramirer y
P.Parrilia, Unidad da Trasplnte Hepético, Hospital Univarsitario “V. Amixaca™. Murcia

OBRJETIYVO: Comprober 5 £] registro contirmn de In SviDy duremie 21 TH podria suplir ¥ anticipar los
carnbios frecustdes del gasto cardinco duremte el TH.

METODO: Estudinmos 23 peclentes clrréticon tratados con TH, con Ia técnica del piggy-beck. Se
mwitoriom bemodindrmonmente medisnte un catéter de finceidn de eveccidn de ventriculo derecha
(VD) on arterls pnimoner, qoa inchys 1a madida contfrue de 1s 8v0y. Registramoe, simibtdnesamente, los
indices cerdisco (IC) ¥ do volumen ieledinsiélico de] YD (TVTD) ¥ le SviD; en ocho momentcs diferentes
del TH. Ertadistica: proaba de Pearaon (pr<D,035).

meummuM}mmﬂamdhmlﬂyHEmLm" el ICentre 4.8 ¥
2.3 L.min™' .m™®; y 1a Sv0,; entra 79 v 87%. Compeohemos une pabee relaciin tanta entra ta SvOs y el IC

(r=0,36) como de 1a Sv0, v el IVTD (r=0,34).

CONCLUSION: La medida de la 8vO; no sustituye al IC durante o TH; tal vez, porque: 1) en &l
paclents cirrdtics In expemsitn de volomen hace que Lo Sw; mibdma se slesnce ficilments; 2) debido a la
relclén curvilinea enire la Sv0; y el IC, a partir de valores de dste supetiores u 4 Lmin™ ™, log
incrernentos de 1n Sv0:; son cacanos.

UTILIDAD D LA CISTATINA C PARA VALORAR LA FUNCION RENAL EN EL
TRASPLANTE HEPATICO (TH)

OBJETIVOS: Calcular el fndice de filtracidn glomernlar (IFG) por medio de le
determinaciin de 1n cigteting C en pleeme, ¥ compemdn con =l valor sncontrado we el
aclaramiento de credtining.

METODOS: Se han sstudiade 54 paclentsa pometidoe & TH mediante la thenica de pggy-
back, Momenics <e las determmaciones: comienza vy finel de 1a diseccidn (A, Aj). 6] Analizer
1a fase anhepdtica ¥ 1a intervencidn (B, C) v alaa 24 horsa, 72 h v 15 disa tras la imtervencidn.
Batadintica: ANOVA y anflinis de mgresitn linsal (p < (.05},

RESULTADOS: El IFG calculado por la cistating C &n A, esté por debajo del imtervalo de
refarencia para el aclaramienta de creatining, posteripnnents dismimmye s6pnifictinnests (B,
i, I, E, F). Exigic 1ma comrelacifo catadiricamente significativa et el [PQ, medido por la
clatatina C, ¥ &l aclaramienta da creatinina en todoa Jos monenitoe.,

CONCLUSIONES: La determinacién de citating C ea tna buena alternstive sl acleramiento
de creatinina para conocer <1 IFG en &l TH. Sin embargo, no refieja laa variaclonea de exie

hatta pacadas unae hoas, Iy goe rests ofilided mbracperatoria.
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P063

ESTUDI] DE LA FUNCION RENAL EN EL TRASPLANTE HEPATICO

J] Bereopuer-Pins, F Acosta, T Sansmp, CG Palencizmn, B Baltran, F Rulz-Eipejo, F
Caiiizarest, FS Bueno, P Martinez y P Parrilla.
Unided de Tresplante Bepitico, Hoepital Univeritarda *Virges de la Asvixaca®. Murcla

OBJETIVOS: Evaluar In fincién renal intra y postoperatoria &n 8l tracplante hepético.
PACIENTES Y METODOS: ¢ han samdisdo 54 pecientes adultos semetidon a ralante
hepiticn medistts la téenica de PIGGY-BACE. Pardmetros plesmdticos determinsdos:
crealining; urinarcs: creatining, volumen de dipresie y tismpo de diurssis; y calenladoa:
sclaramienty de creatinina. Momentos de las muesras: comienzo y Goal de la diseccidn {Aq,
Az), 8l Fmelizar 1a fase snhepética ¥ 1a intervencién {B, C) y 2 1aa 24 horas, 72 h ¥ 15 dias tres
la intervencidn. Estadfaticn: ANOVA

RESULTADDS: La medis dal valor basal de la creatinioa aérica 22 oarmal(A;), anngoe
smments significatdvamenie deade 2l finel de la intervencidm (C, D, E, 7). Su aclevamisstn
basal {A;) ea infarior 4 Ja narmalidad vy posterormente es significativermente inferior al besal
hastn los 15 dins (A3, B, C, D, E, F).

CONCLUSIONES: El tmsplemte bepitico deteripra ln filmeciio glomerular mbra ¥
poatopetatariaments, annque la funcibo renal csth lo suficienternente conservids como pare

P064

TIMOR CARCINGIDE DEL DUCTO BILIAR OOMUN: UMA INESCACMEN ENCEMCIOMAL IE THASFLANTE
HEEATICO

VS Twrridn, . Balas, LG Ahlis, M Boweyr, JL Tovas, J Ardals Uuided e Tresplants Hapdithen Haaplin]
Datversltariy Ciinies Pucrta de Hierro. Unlversidad Aotésomae. Mndrid

Taubrvwdwee bin: Bl cxrednoma da La via blller axtrahapliicn oe un fumor moo qoms repredeats e del 2% de] todos Jos clinceres.
H colmgiocarcinoma ropresants el 30% Jde todow ke cfncerve de 8 via Giler. Oira formas de cinoer biller axtralepdthon
Incloyven: carcinnme escamoaos, “oxt call®, coloidea, papliares, da oelnles gigevies plaomdnfice ¥ Moy nfrecossteseots mor
cxrcinmide. Bl imor cirehoedds del dosho bilinr etrabepitioe repoasents &l 0.2-2% de todo oy caccinokds gasrointentfnales.
Dummﬂmﬂn:mhmuuhﬂmndmlummﬁﬂﬂ:ﬂdmﬁﬁmpmh,yuﬂhwﬂhh
distingoir de] eolapTncarofnnma. Ohjathee: Presentar ol ceso de oo papienie con o toiy carcinoide primario del docto bHer
commiin <oa recibit o tmeplanie hepitico. Cawm ol Paciende muogjer de 5| dloe, con 1o codeo de dotaricln, soherla, pouriin,
y pérdida da pese da dox mesea de evolockine Analidcamante destacmbam: GOT 22U, GPT 43110L, GGT 1439100, FA
6311, Bilirubine totel 2.9 mgfiofml (1.9 Frecia), Ly scografia ¥ Ia TAC evidencinon ma discrems dlxacidn 4o I vie
bitar intrehepiéitice. La CPRE mostrd hallexges mmgostivon do tamor de Klastidn, colocindoss one eedoprdteaTs hitiar dwrete =1
muwpwuuﬂwmwmwmmmm del bl
hepdtion, Counfderandn que ln mugjor opckin tecapéutics parz o pacienio s #]  respleyis hepdtien, s neholds en Dds &
ey, v recind un hvsplente hepdtion artotdpdon, oon bigade: de donants oo devir ingrone. Do de T ciroghe 3.30 hors.
Pﬁﬂtlmﬂﬂjmmmlmm;&mﬂnhmmhurﬂmm
coledmrn-yrymnostonya e ¥ de Riner. Rsoltadra: Bl estafin hivopaiolivion de b pier goiniegics paso de manifiesto on
mmmmmmﬁ}HMWMhzTnmmtmm
hilires sin leiiones velennnnb, Ta pbcl e i 12 moeass de asxmindentn pemmanecs [Thie de etfermndnd. Conslasloner: 1- El
omar carcinnide del docto billar os moe rom forme de  chotroccion biliar maligna, 3- A diferencladsl colengloasrcinomna, Low
caroinndded billeres pemmen oon mayar frecoansdso pacleres mis [ovenss ¥ o mojerea. La bveslin  Lissl sw em vy dan
motksiaris n mencs e wo ko de s pecimice, 3- Hioin donde igoing conpeemos, owie o8 o] segande caso do trasplamie
hepitioo por ueor cercdneide da ducho bifer comdn.
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ESTUDIO DE DISTINTOS FACTORES QUE FUEDEN INFLUIR EN LA SUPERVIVENCIA A
LARGO FLAZO DEL INJERTO DE HIGADO.

M, M, *F, Sinches-Froswy, L. Maris, A Torla, MR, Moya-Cuiles, A Garcis-Aloneo, **1A. Porg, *P. Parrlls,
MR Alvarer-Lépez Servicios de Inmmologie, *Cinagia y **Medicins Digestive, AL, Vigen Arrixaos, My,
La supecevivencia del injerto de higada pmeds verss afectada por una eare de fictoees que pueden (nflar
en el exito dz]l mismo, independientement= de olros clementos como 18 compatibilkded HLA. En esie
estudin ntemtamas discaroir ki 1a supervivencia dal injerto 4 5 afics puede verse afectads por fhetorea tales
como In ednd del paciente, el scxo, In indicacitn ¢luicy pus tasplante, 18 tempis nounampreso, s
presengia de infeccinnes y 1a aparicién da rechazo agndo. La supervivencia s analizo con el médedo de
Knphmhldnmlﬂhmplmimmnmpaﬁndudumhﬁmﬂuﬂmsm.uiuﬂudﬁnm
e trasplanie con menoe indice de supervivencia fiue hepatitia fulmmente, muay cerca de In rignificacidn

cxindlsticn (33.3% v 59.5%, p=D.07) El dixtinto teatemiento inmonosuprescs 5o fugo ningun papel en la
Ameida de eupervivencia {61 3% vr 51.1%, p=0.59). Bl sexo tampoco apunia le mis minimyp diferengin

(56.9% mmjeres vz 56.7% hombres, j—0.84). B cuaniy a loa grupos de edad la menor mmperviveocia se
tuestra o0 kg gropes 0-10 atos (37%), 10-20 athos (50%), 40-5¢ atias (51°4) ¥ =50 aiioe {34%), ¥ la
mejor e de supervivencia se encontoo cn loa grupos de 2030 ¥ de 30-40 eflos (71% y 72%,
respectivamente), pero las diferemcies no fueron significativas (p=0.42}, aunque quizas la fragmentaclén
en dernmcindne gropoa puede esconder un pepel real qoe habra que snaltzar en ynes sevies mis amphan,
La presencia o oo de infeccidn vivica (VHB, VHC y CMV) tampaco parcce infloenciar 1sa curvas de
mpecvivencia (54.296 ws 62.5%, p=0.78). Por otro lada, se encootro que 21 bachn de desarrollar rechaza
agude no dismiooye 1a supervivencla def injerbo 4 largo plazo (58.1% v 56.8%, p=0.79). En cooclosidn,
en un estudio més emplio, se podrin demostrar gue determinados Bctones como 1a indicaclfa clinfea de
trasplante y la i dal paclente podrian ser imporiantes en el exito o fracaso del mjerto.

P0O66

TODENCIA Y BESULTADOE DE LAS COMPLICACFONES ARTERIAIES EN ElL THASFLANTE
HAEFPATICO: EXFERIENCIA EN UNA SEHIE DE 408 THASPLANTES

V8 Turriom, LG. Alvien, M Jmsoez, JL Lacems, J Ardats, Uskind de Triiplinte Hepiitieo. Hosplial Untwrsitaric
Clinles Puerta de Hierra. Universidad Awtiaomn Mudrid

Introdocekin: La complicacionos artorizles en 2] oplante bopitice son fmdementalmente de origen tdonbon ¥ axdifuryen
como Sechor mporiarhe & [ mocbllided ¥ mortelfded portoperiorias, cesandn facen dal dijero, sepee, ¥ complicaciones
bilisres. Paclewim ¥ mélnim: Dode maren de 1985 0 ocobre de 1999, w0 ronlizeen 400 TH an 352 paclames, slendn 220
varoned ¥ 132 mujeres, con une eded mediz de 45,513 mlos (g 12-890. Bl mimen do snomatian srerakos eneorirados an
how 300 it evibey fae e S {2796), slonds ln ol froonents nos srieris hepdtios, Tagokonin origimde. m [n aciecis gistrics tngrienda
{49 coeos) bien. como mgmatin inies o eeocinds. La mcomstraceion prienisl so nwiizd mediante astomosly terminatermieal
mmaﬁmmmIMWdﬂMmmtﬂmﬂuhmmwmmhﬂ
omo rextnten. Hl disgreiotion de I oompHoschyies srierinles foe resliemdn por umpeds clinico-zmalficn, soo-doppler ¥
arteriogris Fl periodo do segeimiestn cecild emire 10 ¥ 156 mestd. Ausotimdow: Ex noosra sexle me debectaney 24 (554)

arteriales qua sparecleron e 25 de low 152 peciertes. De astan oomplissciomes artarilee 15 (77%) faron
trombowin 7 tardiaed, 4 [16.5%) pecudosnesriamas do 1a artoris bepdtica, tree de eflos miodticos ¥ enn dsecante yma mtnp
¥ oo notore de injerto Jlinco. Fa 4 (22%) de loa 10 ossce de trombosis arterial se detach ynn enomalie arexial en ol njeno
bepitico. En raaoto 2l minajo tarapéolbico de i trombogis, an cineo casos pe Tealizd  trombectomia precor, qoe aoln Tesnlhn
exiioan en oo, Ho 11 cosna se prociun reomaplante, usn evolnclond blen sin retraaplinie ¥ ol rpsto fllecid. Los cusrn pacisms
con preusieneyrismen allacieron {3 :hdkuplrmm}rhmupnﬂmnm] Al can extencals srtecial e be realisd
o englopiestis, falleciendo do sepals par vims herpes simpla. Firalmamie, Ia rotom dal injerte ilecen precisd su uetitocion
P m npwin de Decron soleckosidn wstvfschorisinenie, Bl qrmo dinico s Js pacliemes con romboals arterial srtnmn
mcclado 2 complicaciones bilizres +o cad ol 50%: de los casou. La smparvhencis sotearisl sl 5o s ks 552 pacientee G del
fei%, mlends o Tos 5 afins dal Té% Por ol comtraro da loa 25 peciantes que desrollaron complicaciones srieviales, sdin &
(329E) ecbrevivieron. Law coosoe de mmmmnmydmmummmu
somplioaciones arierials on teaplante hapltlon doanen wna baje incdence’s, pem son responecbles do on alto indice de
miremplvotey ¥ de unp atin (rw de moriamerintidad postmepiemie,
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P067

100 TRASPLANTES HFEPATICOS EN PACIENTES MAYORES DE 58 ANOS
LBilhas, JL.Liznro, Hidelgo E, Chareo R, Mario E, F.Sancher, y CMurparit
Unidad do Trasplante Hépdtice. Hoapital Val dHebrdn, Bareelous.

Objetivo : Analizer los resultiados a cartodargo plazo de pacientes con tasplante hegeiticoTH), mayores de 50
aflos (a).
Material y métodos : Desds 1988 a 1998 han sido realizados un total de 301 TH en 274 paclentea. Cien de
catos trasplanies fuarsn mayoees de 60 afios. Laa caracteristicas diferenciales del receptor, donarte ¥ ciragia, sl
como Ja morbi-martalidad durante el 1° aflo post-trasplente ¥ 1a supervivencia actaarial e Jargo plaee han sido
compearmlos extras Ing 7 grupos : menores ¥ mayores de &0 afioa.
Resabindos : Loz TH >de 60 aflos se diferenciaron del resto de bas pacienies en la mayor incidencin de
hepatocamcinome sobre cirmosis, a8 comeo en el mayor porcentgje de Child A y menor de Child C. Algunas
cntre loa pacienies de edad avanzads
Resuhados postoperntorios : Lamortalidad de pacientes 2 3 meses: fus similar 1% en<60 8. vs 17.5% a0 > &
a La supervivencia actuemial a 1, 5, ¥ 10 afios fuc de 72.6%, 52.6% y46 3% en <60 8, ¥ de 70.5%, 61% y
47% en > 60 . La eptancia hospitalaria ¥ en U] foe gimiler. Lox paclentea > 60 &, presentaron menor
hnﬂ:mhd:mhmnguhyuﬁnh{pmu]rmmmm#mim:ﬂnm
newrokiygices y ostecmmsculares (p—t). Laincidencis de infeccinnes en el 1° afio fic siomiler pera los dos grupos.
Concluslds : Bn vista dz la meyor incidencla de ciertas complicackwies postoperateiss en los TH > 60 a.,
antes do ser aceptados como candidatos, su stams cardiovescular y neurcpsiquidtrico debe see
exhanativaments sxaminado. Teniendo eo coemta estos factores, ¥ los grandes avences mcnmmrd:mmeju
pastoperatorio, laa resuitados en los pacienten > de 60 afica, son comperables & las < de &) aflos.

P068

FACTORES PRONOSTICOS DE INSUFICIENCIA RENAL AGUDA PRECOZ EN LOS PACIENTES CON TRASPLANTE
HEPATICO

Cabezuelo JB; Ramirez P; Acosta F; Munitiz V; Sanchez-Bueno F; Robles R; Pons J A; Miras M; Fernandez J A; Lujan J;
Rodriguez JM; Bru M; Berenguer JJ; Parrilla P.
Unidad de trasplantes. Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca de Murcia.

Objetivo: analizar los factores prondsticos de IRA precoz en los pacientes con trasplante hepatico de nuestro hospital.

Pacientes y Métodos: Hemos revisado retrospectivamente 162 pacientes trasplantados de higado consecutivos en el periodo
comprendido entre 1991-1996 (edad media de 46 afios). La etiologia principal de la enfermedad hepatica motivo del TH fue cirrosis
hepatica (CH) en 68%. Como pauta inmunosupresora se ha utilizado ciclosporina, azatioprina y prednisona. En los pacientes con
insuficiencia renal en vez de ciclosporina se utiliz6 OKT3, durante los primeros diez dias. Se ha considerado IR A severa una
creatinina plasmadtica (Crp) en la primera semana postrasplante 3 mgr/dl o precis6 de tratamiento dialitico. Hemos comparado este
pardmetro con las siguientes variables pre e intraoperatorias: la Crp pretrasplante, valoracion de Child, imero de concentrado de
hematies, utilizacion de vasopresores intraoperatorios y técnica quirdrgica (standard vs piggy back).

Resultados: 15 pacientes presentaron Cr p 3mg/dl (9,2 %). La IRA postrasplante se correlacioné con la Cr p preoperatoria 1,5
mg/dl (p<0.001), la necesidad de trasfundir mas de 20 concentrados de hematies (p<0.001), la utilizacién de vasopresores
(dopamina, noradrenalina) durante la intervencidn (p<0.05), la clase C de la clasificacion de Child (p<0.05), y el uso de la técnica
standard (p<0.05).

Conclusiones: La alteracion de la funcidn renal preoperatoria, la enfermedad hepética evolucionada, el aumento de las
necesidades trasfusionales, el uso de drogas vasopresoras y la técnica quirurgica influyen en el desarrrollo de insuficiencia renal
severa precoz en el postrasplante hepatico.
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Aytores: 1. Iglosias, 5. Sdnchez, C. Pind, C Margarit, MO Martin, M. Asanio, ), Orioga, R Vilahz
L. Callly.

Nido de 4 aflon de edad, ingresa procedente del Hospital de Malills por I Revg] Crénics

Antecodnntes: Degdt lux 2 aflos inicia spisodios de dolor abdomemal etlico & tipe  recanente, se scompadia
& cusdro de polimis con palidipain ¥ nicturia A jow 4 afios a9 dmgnosticadn de nefrolitings ¥
pefivcalcimniy ¥ » Jos 6 afkng intervenido de ligtiasis ranal T

Diagnosticado de Hipercaaluria por aumente de excrecién de oxalutos > 80 evg /1,73 m° 20 orioa de 24
koray, con afectacidn nmal progresiva, hiperuricemds ¢ hipacoledamlamis.

Dexpoda do un periodo de teatamionto com didlisis periimaai y resnitide para realizar bemodidliis, sc inicia
en ol Hospital Matsrmn Infantil de Vall 4"Hebron mediante fgtula ayterio vesoos

Realizado ol estidi mediants biopata hepitica del paciemte ¥ del DNA d= oy padoes 38 coofirpa el déficit
completo del ensin almina ghcoxilsio aminstransfenm.

Sc plantea la solucidin de trsiamientoc 2 Homodidlisis eximcs v del d&ficit corimiticg sistémico con la
prictica d¢ doble tasplamte Hepilice y Rensl. Foe realizada el dia 25 de agosto con una ¢wolucion
favorablc. Ex la achmlidad tisns una calidad de vida complete, imicamente sigue traamienta inmosupresor

tracslimus ¥ bajas dosns de § M P, Sieudo el primar nifio catalin somstido & doble Tasplants Hepitica y
Renal y el de menor sdad dal eatedo cxpafial

P070

TRASPLANTE DOMINO EN LA POLINEUROPATIA AMILOIDOTICA FAMILIAR (PAF)

Munitiz, .; Ramirez, P; Munar, M; Robles, R; S-Bueno, F; Fernandez, JA; Miras, M; Lujan, J, Rodriguez, JM; Parrilla, P.
Unidad de Trasplante Hepatico, Hospital Virgen de la Arrixaca, Murcia.

Introduccion: La escasez de drganos para trasplante hace necesario recurrir a diferentes recursos técnicos para incrementar el pool
de 6rganos, tales como el donante vivo, el split liver y el trasplante domind. El trasplante dominé consiste en utilizar el higado del
receptor afecto de una PAF I como higado donante en un segundo receptor.

Pacientes y métodos: Presentamos dos trasplantes domind en 2 pacientes con amiloidosis familiar de la variante Met-30, de 36
y 39 afios de edad. Los receptores de los higados amiloiddticos fueron 2 pacientes diagnosticados de hepatocarcinoma sobre cirrosis
virus C de 65 y 54 afios de edad. La hepatectomia del receptor exige una diseccion de la vena cava inferior (VCI) suprahepatica
hasta su entrada en la auricula derecha para asegurar suficiente longitud de la VCI suprahepética para el segundo receptor. La arteria
hepatica del paciente con amiloidosis familiar se extrae incluyendo un patch de la arteria gastroduodenal.

Resultados: Mientras que en los 2 pacientes con amiloidosis familiar la transtirretina anormal dejé de detectarse en plasma
inmediatamente tras el trasplante, en los 2 segundos receptores esta aparecid rapidamente tras el trasplante pero sin consecuencias
clinicas. Los 2 receptores aceptaron recibir el higado amiloiddtico conociendo la naturaleza maligna de su enfermedad hepatica.

Conclusiones: A pesar de los condicionantes €ticos, el trasplante domind es un recurso eficaz para el incrementar el nimero de
donantes en casos seleccionados.
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CAUSAS DE MUERTE EN EL TRASPLANTE HEPATICO EN ADULTOS. PERIODO DE MAXIMA INCIDENCIA.

Lama,C (1); Ramos, E; Figueras, J; Rafecas, A; Fabregat, J; Torras, J; Baliellas, C; Busquets, J; Ibafiez, L; Mora, L; Jaurrieta, E.
(1) Unidad de Trasplante Hepético. Hospital Princeps d’Espanya. Barcelona.

Objetivos: 1) Describir y cuantificar las causas de exitus de nuestros pacientes.
2) Identificar la distribucion de estas causas de muerte en los diversos periodos postrasplante.

Pacientes y Métodos: Desde Enero 1990 hasta Agosto de 1999 se realizaron 473 trasplantes hepdticos en 413 pacientes. El
seguimiento minimo fue de 1 aflo. Definimos una causa predisponente de exitus (motiva la mala evolucién poniendo al paciente
en situacion de riesgo de muerte) y causa inmediata (precipita el exitus). Distinguimos 3 periodos: mortalidad postoperatoria
(primer mes postoperatorio), precoz (2°-6° mes postoperatorio) y tardia (después del 6° mes postoperatorio).

Resultados: La mortalidad global fue de 126 pacientes (30%), 36 pacientes murieron en el periodo postoperatorio (29%), 13 en
el de mortalidad precoz (10%) y 77 en el de mortalidad tardia (61%). Las infecciones (28%), la hemorragia (14%) y las
complicaciones médicas (12%) fueron las causas inmediatas principales. Las causas predisponentes mds frecuentes en el periodo
postoperatorio fueron infecciones y complicaciones médicas, en el periodo mortalidad precoz rechazo ductopénico y en el de
mortalidad tardia, tumores “de novo” y recidiva de la hepatopatia por virus C.

Conclusiones: La diferenciacion entre causa predisponente e inmediata permite definir mejor la frecuencia de cada una de ellas.
La incidencia de cada una varia en funcién del periodo en que se produzca. Las infecciones son mas frecuentes en el periodo
postoperatorio. Los tumores de novo y la recidiva de la hepatopatia por virus C, actiian después de los 6 meses postrasplante.
Probablemente, adquirirdn mayor importancia con periodos de seguimiento mayores.

P072

COMPARACION DE LAS SOLUCIONES UW Y CELSIOR EN LA PRESERVACION HEPATICA EXPERIMENTAL POR
MEDIO DE LA DETERMINACION DE ALPHA-GLUTATION S-TRANSFERASA.

Cascales P(1), Fernandez V(1), Tomas A(1), Gonzalez F(1), Sanchez del Campo F(1), Tascon E(2), Lumbreras B(2),
Gonzalez J(2). (1) Dpto de Anatomia Humana, Facultad de Medicina, Universidad Miguel Hernandez, San Juan de Alicante.
(2) Servicio de Bioquimica Clinica, Hospital General Universitario de Alicante, Alicante.

Objetivo: comparacion de las soluciones UW y Celsior en la preservacion hepdtica experimental por medio de la determinacion
de alpha-GST usando un modelo de perfusién hepatica aislada no recirculante “ex situ”.

Metodos: se han utilizado ratas Wistar. Los higados fueron perfundidos “in situ” a través de la vena porta y almacenados en frio
con las soluciones UW de Belzer y Celsior por periodos de Oh. y 24h. de isquemia fria(n=5-6 por grupo). Tras la preservacion, los
higados fueron reperfundidos “ex situ” a través de la vena porta durante 2 h. a 38° con solucién de KHB oxigenada de forma no
recirculante. La liberacién de alpha-GST, AST y LDH en el perfundido fué determinada tras 120 min. de reperfusion. La produccion
biliar total durante el periodo de reperfusion fué determinada.

Resultados: tras perfusion “in situ” alpha-GST no muestra diferencias significativas entre los higados preservados con ambas
soluciones. Tras 24h. de preservacion alpha-GST es significativamente menor(p<0.05) en los higados preservados con UW que en
los preservados con Celsior. AST, LDH y la produccién biliar no muestran diferencias significativas tras perfusién “in situ” y tras
24h. de isquemia fria entre los higados preservados con ambas soluciones.

Conclusion: alpha-GST muestra un menor dafio hepatocelular tras preservacion prolongada con UW que con Celsior que no se
pone de manifiesto en los demds pardmetros estudiados.
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IMPORTANCIA DE LA EXISTENCIA DE UN SHUNT PORTOSISTEMICO QUIRURGICO O INTRAHEPATICO EN LA
CIRUGIA DEL TRASPLANTE HEPATICO.

Barros, P(1); Garcia-Pagan, J.C(2); Grande, L(1); Moitinho, E(2); Rimola, A(1); Escorsell, A(2);
Garcia-Valdecasas, J.C(1); Navasa, M(1); Fuster, J(1); Bosch, J(2); Visa, J(1).

Unidad de Trasplante Hepético (1). Unidad de Hemodindmica Hepdtica (2).

Institut de Malalties Digestives. IDIBAPS. Hospital Clinic, Universitat de Barcelona, Barcelona.

Objetivo: Evaluar el impacto de la existencia de un shunt portosistémico quirtrgico (SQ) o intrahepatico (TIPS) en la cirugia del
trasplante hepatico.

Material y métodos. De un total de 761 trasplantes hepaticos realizados en la Unidad, 37 llegaron con un SQ y 19 con un TIPS
como tratamiento de complicaciones de la hipertension portal. Se compararon con pruebas univariadas paramétricas y no
paramétricas diversas variables quirdrgicas y la sobrevida del paciente mediante el método de Kaplan-Meier.

Resultados. Los pacientes que llegan al trasplante con un TIPS en comparacién a los pacientes portadores de un SQ, consumen
menos sangre durante el acto quirdrgico (8 vs 16 unidades, p=0.07), el tiempo operatorio es significativamente menor (350 vs 400
min., p=0.06) y la necesidad de empaquetamiento perihepdtico mayor (3/19 vs 0/37, p=0.04) sin que existieran diferencias
significativas en la sobrevida. Sin embargo, la técnica quirtrgica utilizada para el transplante fue diferente (en 19 pacientes con
TIPS se realizo el trasplante con preservacion de cava mientras que los 37 pacientes con SQ, en 24 se hiz6 con preservacion de
cavay 13 con técnica cléasica (p=0.003)). Por ello, se evaluaron nuevamente los factores previamente descritos en el subgrupo de
43 pacientes a los que se realizd solo la técnica de preservacion de cava (19 TIPS y 24 SQ) sin observar diferencia significativa
alguna en las variables analizadas.

Conclusiones. La técnica derivativa utilizada para el tratamiento de las complicaciones de la hipertension portal no parece
influenciar la dificultad y evolucién posterior de un THO.

PO074

REGENERACION DEL INJERTO EN EL TRABPLANTE PARCIAL DE HIGADO CON
mMDHﬂEIMBIﬁH CON CICLOSPORINA. ESTUDIO EN CERDOR,

L Q. AlmH.Hmm,C Salas, F. Pareirn, J. Herremm, P. Maganio, J. L. Castillo-Od]vares. Hnapltnl
Uﬂmmum&mmm&

Ohjetivo. Eshudio en cendos de 18 regeneracidn en o] trasplame hepdtico artidpios oompleto ¥ en el
parcial (reduccién de nn 25-40%), mediante no modelo de tmesplante hepético parcial, oo ciclosparin,
Métodoa. 50 cendoa Large-White. Grupa I {GT): 10 tmaplantse hepiticos ertofépicos completos. Grpo
II {GII): 10 trasplantes hepéticos ortotépicos parciales {reduccidn del 25-40%). Grupo IN (GDT): 10
bepatectomian de 25-40%. Sc reall=a determipacidn de volumen (TAC) y peso hepético, activided de
timidine quinasa y estedio anstomaopatolégico. Durecidn del estudio: 14 dias,

Requlindos. Anmento del volumen bepdtica en gl G a las 48 horas y decimocnarto din postoperstorio; ¥
et wodas Iy fasea en el G y en o] GIEL Mayor crechments en el GII que en ol G ¥, a partir dal cuarto
dia, en ef O qua en el GIIL Crecimisnio signifieativo del bigads a partir de las 46 horss, respecto al
vohunen del receptor (1 ¥ GII) ¢ al previo B 1a hepatactomia (GIIT). Incremento supacior, a partir del
cuarta dis, en GII que en OIII. Aumento de pes;y en Decropsla ¥ de timiding quinasa al tercer  dis, con
regeneracidn histolégica n partir de les 48 horas ¥ plco em el teyeer dia {p < 0,05), sin diferenciay antre
i3 tred grupos.

Conchwisnes, 1. Bl trasplante hepdtice con ciclospoddna induce regeneracién en el injerto, con
indepeadencia de qua £l tamafio del injerto sae similer 8l higado dal raceptnr o reducikio o 25-40%. 2.
La reduccitn del injerto un 25-40% no induce mayor regenemacion que €] trasplamte ded mismo tamefa.
3. La reduccitn del tamedio del injerto respects Al volumen def higado del recepitor no nduce mayor
regeparaclim gue la mnducide poe uma reduceién gimilar del tamafio hepdtice en wn Mmmdo sin tresplantar,
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EL TRASPLANTE HEPATICO COMO TRATAMIENTC DEL CARCINOMA HEPATOCELULAR:

REVISI&JDEHUETR&EERIE.

Lucarm ge la Paza JL, Giménez Alvira L, Sénchex Turién ¥, fimépez Garrida M, Ardaiz
Sammartin J, Uioate Anma R

Unidad de Trasplante Hepético, Hospltal Universitario Clinica Puerts de Hicrro

Introdueriénm; El carcinoma bepetocelular (CHC) ex ol tumor hepdtico maligno més frecnente,
psociindose 1a mayaria de laa veces com hipado cirdtico. El (mico tratamiento eflcax ha side
clésicaments la cirugls resectiva. Desde 1983, fecha del prlmer tragplante hepdtica ortotopice (THOY
por patologie maligns, exts procedimients es considerado una opcidn terapéutica vilida peromin en
nuestros dias, discutible. Materlal y métndos; Eotre enero 1985 ¥ abril de 2000 sa realizaron #n mesiro
centro 412 THO, en 63 paclentes, incluyendo 49 retranplantes. En 44 pacientes s diagnosticd tumor:
30 CHC, incluyendn 1 filwolamelar, 4 Klastkin, 5 colangiocarvinomas, 2 hepstoblactomes, 1
mlmuylmmmmmlmmmm
coadyuvemte preoperatorio. Respecto 2 los CHC 26 wsentaban sobee higado cleitico, siemdo
diagnosticadn preoperatoriamems en &l 86% de los casos. La edad media fos de 52,4 afics y la mayoria
fueron varones. En ¢l 53.8% el Child-Pugh foe B, 26.9% A y m 15.2% cstadfc . Segiin ka clasificaciin
de AJCC: 2 pecientes se encoatraban en estadio 1, 12 en estadic I, 10 en estadio I y €] resto en el IV,
En &l 77% de loa casas ¢l tomer ers unilobar y del resto 1a mitad era muliicéntrice. El BI% fus menar
de 5 con. Rixulindos: De loa 30 paclentes taspluntados con CHC viven en la actoalidad 18 (49%). De
#&tz, mis de un afo sobreviver 14 {2 retrasplantados) de ios gue 3 scbreviven a lea 3 afiox (i
retraaplantadn), ¥ mencs de | aflo sobreaviven 4 paciemies, En un 33%6 {10/30] de loa faliecidos hubo
recurrencia tumoral. Conelmsiones: El THO debe ser empleado como tempéutica zn ¢l CHC en
pacientea clerdticos ruy seleccionados. El usa de tretemientos coadyuvemtes pretrasplante pueden
ayuder & dicha seleccitn asf como a la mejora de 1a supervivencid

PO76

INDICACIONES ¥ RESULTADDE DEL RETRASFLANTE FN U'NA SEEIF, BE 40§ TRASFLANTES HEFATICOS
CONSECLTIVOE.

™ limbvm, V2 Tarekia, 1I1C M‘HH,JL Lucsan, ] Avdiie. Unided & Traspliods Hepsitioe. Hoaplisl Lnhvaraliaria *Clinica Paerta
e Hiprro®. Univerabdad Astisomu. Madrid

Objetivo: Revisar indicaciones, factores preopemtorios v resnlisdosa en nuestra serie de 48
retrasplantss hepditicos (RTH) en 41 paciemtes. Paclewies ¥ mitodon: 400 trasplantes hepdticos (TH) en
358 paciemtes, de | 984 a final 1%99. En 4] pacientes s praghicd un RTH (11,45%) v en 7 peclentss (1,9%
de TH y 17% de RTH) un 2° RTH. El RTH fué realizado como media a 1oz 20 meses (0,03-118) del TH;
<1 2* RTH a loa 20 meses {0,3-24) dz]l ETH. La indicacién del RTH fas: Recheso erdmico, 18 pacientes
{44%); rombosis arterial, 6 (14,6%). recomencia de 1a enfermedad, 6 (14,6%); fallo precoz del injerte, 6
(14,6%); rombosis venes hephticas, 2 (4,8%); rechezo agudo, 1 pecizate (2,4%) ¥ otras complicaciones
en 2 (4,8%3). E] RTH fué teroprano {demiro de los 6 meses post-TH) en 21 pacientes ¥ tardio (a partir de
los 6 meses post-TH) ¢n 20 casos. 29 pacientes (70,7%) fallecieron, 2 pacientes {4,8%) durante 2t actp
operatoria ¥ 3 pacientes {12,1%) en ¢l perjodo postoperatorio (0-11 dias). La morntalided intrahospilnlarie
fird de 22 cazos (56%). Se calculd la supervivencia medisnte ¢l m&todo de] producto-limite de Kaplan-
Meier. Resultsdpa: La supervivencia global de |a serie fud de 12 paciemtes {20,26%) ¥ |8 actuarial de lox
pacicntes & 1 2do ¥ 5 afios del RTH fué del 46% y 28%, respectivamente. Cifras mis alltas de
superviveocia estuvieron relacionadas con trombosis de arteria hepddes y recharn ductopénico. Por otro
lado, la disfimeion del injerto y la recumencin de la enfermedad se relacionaroa con baja supervivencia.
Cudum:&nmmdahinddmuiademhmﬁﬁddIl,ﬁ%.ysuprinnipal'
indicacién el rechuzn ductopénico, compatible can un programa de tragplantz de 14 sfios de andadur. El
retrasplante parmanecs como wa opsitn villds a pesar dw extir arcads ¢on una elevads martalidad.
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EVULUCHON DE LOS RESLHUTADON DE LA CIRUGLA DEL. 1TRASPLANTE HEPATICO
PEDIATRICO EN LOS ULTIMOS 5§ ANOS
'E.Mltgﬂnt, M. Asensig, R.Chavez, X .Charag, J.Ontega, I Iglesiss
Linnded do Trasplente Hepatico. Hospital Vall Hebron, Barcelons.

muﬁmmmmmrwmmmdmm-mmmh
ﬁhﬁﬂmhmﬁﬂmﬁmlh&ﬂm_ﬁmpﬁb-wmmrh
meicién niranpennotia de jos fxgjos vasalares.

HMM]
— 195595 | 1995 2000
Paclenies tx 2 3 RESIILTADOS a%es 962000 r
N splanier | 106 L —
Edad medly (masos) |65.4 47 <03 | Monalided postog. | 16(17%6) 1 1 094D
Edwd < 1 afic B {F%) 15 04 ||Boperypoc. 1-3m | FO%-61 ne
| Pern medio K 19.02 16.7 ag. 1| Soperv i '1-3‘1 _gl]:‘!i-lﬂ _3_-_[_!? 0.6
Pew < 10ky |31 (30%) | 16 (59} (0.3 {|Temesdic ackzinl ) 7 L&
Indicaciés AYH M 7 ‘Trombosta ponkal a(56% |1 oL
| taplenion T4 13%) | 3(21%) [oa | Coenpli Bitieres 13 & (157%%) nE
| Higedo complesy | 85 21 M Lif 10N (26 < 0.0
SepmasigTion 18 021%%) | 11 {52% Relwimrwescicdss 12 ( A0, LD 003
Split

Dummnic ol ilibeo poried 5 i (resplmiaco Teckencs d; menor cced ¥ poo, mes miresplascy y cok Komices mmm compicjes,
frasplantes segraontarios ¥ splits, A powsr do ecty TLYOr Otyicinied de o6 pecesies ¥ Ronic , I complicacione ¥onloas
hen dbawsirerico ¥ La foaciin de los igjerion b mida saperiof. Por tinto s mortalidad por commpiicacinnes teRuces i sido do o
ﬁ“ﬁmu%ﬁ”dmnhﬂnﬂpﬁ'ﬂ'whﬂhﬂmmﬂ
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RETRASBFLANTE HEPATICQ TARDIQ ¥E HETRASPLANTE FRECOZ FACTORES QUE LO CONDMIINAM,

M Jimuez, VS Turrin, JL Laceas, LG Abvira, J Ariite. Unlisd de Tras ol U
de Hicrr™. Univarsdtad Airdnons, Mudrid placte Hapdtics, Esapitel Unbrarsitaric “Cifaks Pusrts

Objetivo: Comparar pecicotes retragplamados, segim ¢l momentq en que se realiza el retrasplante
hepético (RTH), 21 pacientes de forme temprana y 20 pacisnies tardiamente. Paciewtes y métndos: Entre
I'EI'BEyl??ﬂt:mmmlimﬂudﬂﬁtﬂplmﬂlh:pﬁmfrﬂ}mlﬂpmimmyunﬂmmﬂd:l:l]m
(11.45%). En 21 (51,2%), grupo I {GT}, =1 KTH sc realizd dumpte los primerns 6 meses d=] TH (RTH
temprano) ¥ eo Jos 20 resmntes {48,6%), grupa IT (GIT), trascurridos 6 meses del TH (RTH tardio). 2
pudmmsdelﬁlySﬂdﬁﬂmﬁmmmgzdnmsphm.u:inﬂm&lﬂmﬂmm,mulﬁl,
falie precoz del injerto: 6 pazientes (28,5%); tramboais arterial: 3 £23 %) rechazo crdnico: 5 (23.8%);
trombosis venss bepdticas: 2 (9,5%]; rechazo agudo: 1 paciene (4,7%) ¥ oims complicaciones en 2
(9.5%) ¥, en ¢l Gl rechezo cronico: 13 pacientes (65%); recurmncis de ln enfermedad: & (30%4) ¥y
trombaeis erterial en 1 paciente (5%). Se calonld ln supervivencia mediants el métoda del praducto-limite
de Kaplan-Meier y las curves de sopervivencia se companmos oo 8l test logrank. Resultsdos:
Fallecieron 15 pacientes del GI y 14 pacientes del GII, no cxisiendo difersnciss significativas, cotre
mmmmmahmmmmymamwmnmm
La supervivencia actusrial 8 1 afio ¥ 5 afios del RTH fué del 43% y 24,4%, respectivamentr, pare los
pnuientﬁdalGlydelﬂiiyﬂﬁ,nspmhmnh.pamlmdalﬁﬂ,nncﬁnimdndi&mniu
significatives, coire ambos grupas, segtn el trst logrank. Conchmiones: RTH temprana se relaciond con
malfuncién peimaria del imjerto o compiicaciones vascularcs ¥ RTH tardio con ‘rechazo ductopénico o
enfermedad recurrente, ne exictiendo diferencing significativas en cuanio supervivencia.
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ALTA RECURRENCIA TUMORAL DE LOS PACIENTES CIRROTICOS CON HEPATOCARCINOMA INCIDENTAL
DESPUES DEL TRASPLANTE HEPATICO

Charco Torra, R; Lazaro, JL;Vargas, V; Murio, E; Bilbao, I; Hidalgo, E; Castells, L; Jimenez Cano, C; Margarit, C.
Unidad de Trasplante Hepatico. Hospital General Universitario Vall d’'Hebron. Barcelona.

Objetivo: Conocer la incidencia y los resultados de los pacientes con hepatocarcinoma incidental frente a los trasplantados por
hepatocarcinoma como indicacién principal.

Material y métodos: Entre Octubre de 1989 y Diciembre de 1996 se trasplantaron 224 pacientes, 49 por hepatocarcinoma y
141 por cirrosis hepdtica no colestdsica. Los pacientes fueron aceptados para trasplante cuando el tumor era inico menor de 5 cm
de didmetro o multiple (menos de tres nédulos) con un didmetro menor de tres centimetros, sin invasion vascular macroscopica o
extension tumoral extrahepdtica. En 25 pacientes con hepatocarcinoma conocido se efectué quimioembolizacion transarterial.
Seguimiento medio: 23,8+18,8 meses.

Resultados: En 10(7%) pacientes con cirrosis no colestésica se detectd un hepatocarcinoma incidental. TMN incidental fue:
estadio I-I1 5(50%) y estadio III-IV 5(50%) debido a su multicentricidad en 3 casos y a la multicentricidad e invasién tumoral en 2.
TMN del hepatocarcinoma conocido: estadio I-I en 21(43,9%) y estadio III-IV en 28(56,1%). Un 20% de los tumores incidentales
presentaron invasion vascular en comparacion con el 12% en los hepatocarcinomas conocidos.(p=ns). Un 40% (4/10) de los
tumores incidentales recurrieron frente a un 12,2% (6/49) de los tumores conocidos (p<0.05). La supervivencia actuarial de los
pacientes con tumor incidental fue del 80%, 50% y 50% a 1, 3 y 5 afios, frente al 81%, 61% y 58% a 1, 3 y 5 afios de los
pacientes con tumores conocidos (p=ns).

Conclusion: La recurrencia fue superior en el hepatocarcinoma incidental probablemente por la falta de estudio de extension
tumoral.

PO80

CONFIRMACION DE LA ENFERMEDAD INJERTO CONTRA HUESPED EN TRASPLANTE HEPATICO MEDIANTE
TIPAJE HLA

Arrieta Gutiérrez, A(1); Maruri, N(1); Rifiéon, M(1); Fernandez, JR(2); Ortiz de Urbina, J(3); Garcia Masdevall, MD(1).
(1) Seccién de Inmunologia, Hospital de Cruces-Baracaldo. (2) Servicio de Digestivo, Hospital de Cruces-Baracaldo.
(3) Unidad Trasplante Hepatico, Hospital de Cruces-Baracaldo

La enfermedad injerto contra huésped (EICH) es cada vez més frecuente en el trasplante hepatico (TH), estando causada por
linfocitos del donante presentes en el higado trasplantado. Los 6rganos diana de los linfocitos T del donante son piel, intestino y
médula ésea, causando fiebre, diarrea y rash cuténeo.

Establecer un diagndstico precoz de EICH frente a otras complicaciones de la inmunosupresion postrasplante permite un
tratamiento precoz.

Realizamos tipaje HLA clase II (PCR-SSP) en distintas muestras del receptor a diferentes tiempos. Dada la alta sensibilidad de la
PCR-SSP y la presencia de quimerismos, estudiamos la expresion de antigenos HLA del donante en el receptor en 5 casos:

TH sin complicaciones (n: 2), TH con clinica de EICH (n: 2), TH con rash cuténeo sin clinica de EICH (n: 1).

En TH sin complicaciones encontramos antigenos HLA del donante en sangre hasta el 7° dia postrasplante. En TH con EICH
detectamos antigenos HLA del donante en sangre, piel y MO del receptor. En TH con rash cutdneo, sin EICH, no detectamos
antigenos HLA en piel ni sangre.

La presencia de antigenos HLA del donante en la EICH es mas intensa en piel que en sangre.

La deteccion de antigenos HLA del donante, junto con clinica sugestiva, es ttil en el diagnéstico de EICH, lo que supone
intensificar el tratamiento inmunosupresor para lograr la supervivencia del paciente.

A determinados tiempos postrasplante (7 dias), el quimerismo existente impide que esta técnica sea util para el diagndstico en
pacientes con clinica sospechosa de EICH.
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CAMBIOS SEVEROS EN LA BIOPSIA POSTREPERFUSION HEPATICA ASOCIADOS CON LA APARICION DE
COMPLICACIONES BILIARES

Busquets, J (1); Figueras, J; Serrano, T; Torras, J; Ramos, E; Rafecas, A; Fabregat, J; Lama, C; X.Iol, X; Baliellas, C; Jaurrieta,
E.
(1) Unidad de Trasplante Hepdtico, Hospital Princeps d’Espanya, Barcelona

Introduccion. La aparicion de complicaciones biliares tras el trasplante hepatico se han relacionado con un tiempo de isquemia
prolongado y con la aparicién de trombosis arterial. Ahora bien, las lesiones isquémicas de las vias biliares pueden presentarse sin
evidenciar trombosis arterial. El objetivo de este estudio es analizar los cambios observados tras la preservacion del injerto y su
relacién con complicaciones biliares y la evolucién del injerto.

Material y Métodos. Desde 1997 hasta 1999, se han realizado 193 trasplantes hepéticos en nuestro centro. Se analizaron las
lesiones histoldgicas de las biopsias postresperfusion por un anatomopat6logo y un cirujano. Tras un primer andlisis descriptivo
de las muestras, se agruparon las muestras en dos grupos: LP (lesion de preservacion: necrosis hepatocitaria moderada-severa, o
infiltrado polimorfonuclear moderado-severo) y NLP (no lesion de preservacion).

Resultados. Los injertos del grupo LP correspondian a donantes mas viejos, con un tiempo de isquemia superior y presentaron
complicaciones biliares con mas frecuencia (28% vs. 14%, P=.04). El infiltrado polimorfonuclear moderado implicaba un mayor
riesgo de complicaciones biliares (P=.04). El test de log-rank demostr6 una diferencia significativa en la aparicion de

complicaciones biliares entre los grupos LP y NLP (P=.02).

Conclusion. Estos hallazgos sugieren que la lesion de preservacion en el injerto hepatico comporta mas complicaciones biliares.

P082

ESTUDIO COMPARATIVO ENTRE LA SOLUCION DE PRESERVACION CELSIOR Y BELZER EN INJERTOS
HEPATICOS. RESULTADOS PRELIMINARES.

Lama, C (1); Rafecas, A; Figueras, J; Torras, J; Ramos, E; Fabregat, J; Busquets, J; Garcia-Barrasa, A; Jaurrieta, E.
(1) Unidad de Trasplante Hepatico, Hospital Princeps d’Espanya, Barcelona,

Objetivos: Estudio prospectivo comparativo randomizado de la funcién hepdtica entre injertos perfundidos con solucién de
Celsior vs Belzer tras trasplante hepatico.

Material y Métodos: Desde Junio de 2000 se han incluido en el estudio un total de 11 pacientes de los cuales 4 recibieron
injertos perfundidos con solucién Celsior y 7 con solucién Belzer. Se analizaron sd. reperfusion, bioquimica hepdtica, ac. lactico
en las primeras 24 horas, funcién del injerto, complicaciones arteriales y biliares.

Resultados: Dos pacientes fallecieron. Tres pacientes del grupo Belzer y 3 del grupo Celsior presentaron sd. de reperfusion
(p=0.54). Hubo 1 caso de fistula biliar en el grupo Belzer (p=1) y no hubo complicaciones arteriales. El pico maximo de los 3
primeros dias de ALT, AST y tiempo de protrombina asi como el pico maximo de bilirrubina en la primera semana fueron 27.6 +
23.3 vs 35.7 £ 32.1 uKat/l, 23.2 £ 38.7 vs 16.1 + 10.2uKat/l y INR 1.7 0.7 vs 1.7+ 0.6 y 97.5 + 91.7 vs 58.7 + 23.5
mmol/l en el grupo de Belzer y Celsior respectivamente (p=0.6, p=0.6, p=0.8 y p=0.3). En cuanto al funcionalismo renal, 3
trasplantes renales del grupo Belzer y 1 trasplante del grupo Celsior presentaron necrosis tubular aguda (p=0.6) con recuperacion de
la funcién renal en todos los casos.

Conclusiones: Nuestros resultados preliminares apuntan que la solucién de Celsior parece obtener unos resultados comparables
a los obtenidos con la solucién de Belzer.
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RESPONSABILIDAD DE LA TECNICA DE PRESERVACION DE CAVA INFERIOR EN LA ESTABILIDAD
HEMODINAMICA DURANTE EL TRASPLANTE HEPATICO.

Casanova, D; Rabanal, JM; Solares, G; G Fleitas, M; Martino, E; Herrera, L; Hernanz, F; Castillo, J; Rodriguez S, JC;
G Izquierdo, M. Unidad de Trasplante Hepdtico, Hospital Universitario Valdecilla, Santander.

La preservacion de la vena cava inferior (PVCI) ha sido propuesta como una alternativa en el Trasplante Hepatico Ortotdpico
(THO), aplicandose en mas del 50% de los THO de nuestro pais. Esta técnica permite un flujo continuo por la vena cava inferior
hacia el corazén, minimizando las alteraciones hemodindmicas y aumentando la perfusion renal.

Objetivo: Analisis prospectivo de las alteraciones hemodindmicas intraoperatorias utilizando PVCI.

Pacientes y Métodos: Entre Noviembre 1990 y Octubre 2000, 270 THO han sido practicados en 248 adultos (22 fueron
retransplantes). Durante la cirugia, en todos los casos la hepatectomia se prectico con preservacion de la vena cava inferior(VCI).
El clampaje de la VCI fue realizado de forma longitudinal parcial, preservando el flujo durante la fase anhepética.

Resultados: Hemos realizado la PVCI durante la hepatectomia en todos los casos. Complicaciones vasculares postoperatorias
(trombosis de las venas suprahepaticas) relacionado coon la técnica, sucedio en tres pacientes (1,1%), necesitando un retrasplante
para resover dicha complicacion. Las ventajas de dicha técnica es la ausencia de diseccion retrocava, preservacion del flujo, y evita
la anastémosis inferior de la vena cava inferior.Los datos hemodindmicos sugieren la estabilidad durante todo el procedimiento.
Conclusion: El THO con PVCI, es factible realizarlo en todos los casos sin complicaciones quirurgicas relevantes, permitiendo
una verdadera estabilidad hemodindmica durante la fase anhepdtica.

Antes Clampaje Durante Despues revasc.

PAM 88+14 89+13 82+14
PVCI 19+4 20+6 19+6
P. P. Renal 68+15 T1+17 67+15
Ind.cardiaco 4,7+1,5 4,4+1,4 6,4+2.4
RVS 525+348 512+280 319+211

P084

INMUNOSUPRESION CON INHIBIDORES DE LA CALCINEURINA Y ANTICUERPOS POLICLONALES EN EL
TRASPLANTE HEPATICO.

Rafecas, A (1); Lladd, L; Albiol, MT; Ramos, E; Torras, J; Fabregat, J; Lama, C; Busquets, J; Ibafez, L; Figueras, J; Jaurrieta,
E.
(1) Unidad de Trasplante Hepdtico, Hospital Princeps d’Espanya, Barcelona.

Objetivos: Comparar los resultados de dos pautas inmunosupresoras, la primera de las cuales incluye prednisona, azatioprina,
anticuerpos policlonales antilinfocitos T y ciclosporina y otra que sustituye esta ultima por tacrolimus.

Pacientes y métodos: Durante un periodo de 45 meses, 56 pacientes (grupo A) recibieron un primer trasplante hepético con
cuddruple terapia (tacrolimus) y 74 pacientes (grupo B) pertenecientes a una serie previa en que la cuadruple terapia se basaba en
ciclosporina. Se analizé la incidencia de rechazo, las complicaciones infecciosas y los efectos secundarios de la medicacion. El
seguimiento minimo ha sido de 6 meses.

Resultados: la incidencia de rechazo agudo fue de 9%, en el grupo Ay del 18% en el grupo B (p=0.3). La incidencia de
infecciones fue de 29% en el grupo A'y del 58% en el grupo B. (p<0.001). No se encontraron diferencias en la supervivencia entre
ambos grupos.

Conclusion: La inmunosupresion con tacrolimus asociada a una induccién con anticuerpos policlonales en el trasplante hepatico
presenta una incidencia superponible de rechazo a la pauta que incluye ciclosporina pero con un menor indice de infecciones.
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TECNICAS MICROQUIRURGICAS ADYUVANTES EN EL TRANSPLANTE HEPATICO SEGMENTARIO PEDIATRICO.

Llull, R (1); Reyes, G (2); Mazariegos, G (2); Bentz, M (3).
(1) Clinica Planas, Hospital del Mar, Barcelona. (2) Children’s Hospital of Pittsburgh, University of Pittsburgh Medical Center.
(3) University of Wisconsin, Madison, Wisconsin, EEUU.

La trombosis de la arteria hepatica (HAT) en el transplante hepatico segmentario es una complicacion frecuente. Su diagnostico es
dificil ya que el flujo anastomotico puede alterarse por: trombosis arterial (HAT). compromiso parenquimatoso (rechazo,
hepatitis), y/o trombosis venosa (HVT). Para diferenciar estas situaciones, se revisaron 18 transplantes segmentarios hepaticos
pediatricos para valorar el impacto sobre la patencia, flujo transanastomotico, y funcion hepatica de la utilizacion de microscopio
versus lupas.

La disminucion del RI ocurrio en 3/13 pacientes. Cuando la arteria se reexploro, solo uno evidencio la presencia de un trombo
asociado al acodamiento del tronco hepatico (disminucion de RI temprana). Mientras que los otros 2, presentaron HAT despues de
rechazo agudo (disminucion RI tardia). El aumento de RI se correlaciono con rechazo o hipertension venosa.

La implementacion de tecnicas microquirurgicas en el transplante pediatrico permite un mejor posicionamiento. La incidencia de
HAT es menor. El seguimiento transabdominal mediante doppler es un metodo efectivo para evaluar el compromiso del flujo de

llenado y vaciado. El compromiso parenquimatoso, en cambio, continua siendo un diagnostico por sospecha clinica.

Cambios en los parametros anastomoticos y patologia asociada

Grupo HAT  Diametro Velocidad Indice de Aclaramiento
(mm) (m/s) resistividad (R1) de ALT

Alta magnificacion 1/13 1.8 4.2 0.62 0.70

Baja magnificacion 2/5 2.9 3.2 0.68 0.52

PO86

MODIFICACIONES DE LA INMUNOSUPRESION A LARGO PLAZO EN EL TRASPLANTE HEPATICO.

Cisneros,L; Rimola, A; Cirera, I; Grande, L; Navasa, M.
Unidad de Trasplante Hepdtico, Institut de Malalties Digestives, Hospital Clinic, IDIBAPS, Barcelona.

La inmunosupresion inicial en el trasplante hepatico (TH) consiste habitualmente en la administracion de un inhibidor de la
calcineurina (ciclosporina, CsA, o tacrolimus, Tacro) y corticoides, con gradual descenso de dosis y niveles sanguineos y con
tendencia a monoterapia de mantenimiento a largo plazo con CsA o Tacro a dosis bajas-moderadas. No obstante, esta pauta puede
sufrir modificaciones importantes a lo largo de la evolucién.

Objetivo y métodos: En este estudio se describe la frecuencia y motivos de cambios sustanciales en la pauta pre-establecida de
inmunosupresion de mantenimiento (6 meses del trasplante) en 72 receptores de TH primario con 2 afios de seguimiento (mediana:
52 meses; 25-68). Resultados: En 36 (50%) pacientes se modificé la pauta de inmunosupresion en 49 ocasiones: a) aumento de
inmunosupresion en 17 ocasiones (reintroduccion de corticoides=7, mantenimiento prolongado [2 afios] de corticoides=5,
reintroduccion de azatioprina=4, o adicién de micofenolato=1); b) disminucién de dosis (50%) de CsA o Tacro con adicién de otro
inmunosupresor en 22 ocasiones (azatioprina=13, micofenolato=7 o corticoides=2), y c) conversién de un formaco a otro en 10
ocasiones (CsA a Tacro=0, Tacro a CsA=3 y azatioprina a micofenolato=1). Los motivos de estas modificaciones fueron: a)
rechazo en 13 (27%) ocasiones (11 rechazos agudos, 2 crénicos); b) efectos secundarios adversos en 30 (61%; nefrotoxicidad=21,
neurotoxicidad=4, diabetes=2, hipertension arterial=1, hipertrofia gingival=1, y mielotoxicidad=1), y c) misceldnea en 6 (12%).

Conclusiones: Una proporcion importante de pacientes con TH requieren modificar la inmunosupresion a largo plazo,
especialmente por efectos secundarios adversos o rechazo tardio.
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RECHAZO AGUDO EN ENFERMOS TRASPLANTADOS POR CIRROSIS ALCOHOLICA

Rodriguez Romano, D; Jiménez, C; Loinaz, C; Gimeno, A; Paseiro, G; Marqués, E; G Pinto, I; Garcia, I; Moreno, E.
Servicio de Cirugia Digestiva y Trasplante de Organos Abdominales (Dr Moreno Glez). Hospital Doce de Octubre, Madrid.

Objetivo: Comparamos la presencia de rechazo agudo entre cirrdticos alcohdlicos y por otras hepatopatias durante la evolucion
post-trasplante: niimero de episodios, grado, episodios corticorresistentes y después del sexto mes.

Material y Métodos: Entre Junio-1989 y Diciembre-1997, 410 pacientes recibieron un trasplante hepdtico . 132 pacientes
fueron trasplantados por hepatopatia alcohdlica (He-OH), seleccionando aleatoriamente un grupo control de 132 trasplantados por
hepatopatia no alcohélica (He-noOH).La edad media de He-OH fue de 47,62 +/- 7,76 aios (rango:26-68) y la de He-noOH, 48,90
+/- 12,31 afios (rango:16-67). El 12,12% de He-OH y el 52,2% de He-noOH, eran mujeres.

La comparacion se realizé mediante el test de la “chi-cuadrado” y la “T” de Student. Se considerd significacion estadistica cuando P
<0,05.

Resultados: El rechazo agudo fue similar en ambos grupos (48,49% en He-OH, 51,11% en He-noOH), pero el nimero de
episodios sufridos por cada paciente fue mayor en He-noOH (P=0,04). La distribucién por grados fue similar y los pacientes no
alcohdlicos presentaron un rechazo corticorresistente en el 26,52% frente al 17,42% en los alcohdlicos, sin alcanzar significacién
estadistica (P=0,074). No encontramos diferencias en la tasa de rechazo ocurrido después del sexto mes (8,33% en He-OH y del
9,09% en He-noOH). Las tasas de “non-compliance” fueron similares (4%).

Conclusiones: La incidencia de rechazo agudo en He-OH es algo mds baja y de menor gravedad que en He-noOH, aunque sin

significacion estadistica. Podria relacionarse con la inhibicién de la respuesta inmune que el alcohol confiere y que se mantendria
después del trasplante.

PO88

INFECCIONES EN ENFERMOS TRASPLANTADOS POR CIRROSIS ETILICA

Rodriguez Romano, D; Jiménez, C; Lumbreras, C; Alonso, O; Rodriguez, F; Pérez, B; Clemares, M; Lumbreras, C; Garcia, I;
Moreno, E. Servicio de Cirugia Digestivo y Trasplante de Organos Abdominales. Hospital Doce de Octubre, Madrid

Objetivo: Comparamos la tasa de infecciones ocurridas durante la evolucion post-trasplante entre cirréticos alcohdlicos y por
otras hepatopatias, asi como la distribucién de microorganismos causantes y la localizacién de las mismas.

Material y Métodos: Entre Junio-1989 y Diciembre-1997, 410 pacientes recibieron un trasplante hepdtico. 132 de éstos fueron
trasplantados por hepatopatia alcohélica (He-OH), seleccionando aleatoriamente un grupo control de 132 trasplantados por
hepatopatia no alcohélica (He-noOH).La edad media de He-OH fue de 47,62+/-7,76 afios (rango:26-68) y la de He-noOH, 48,90+/-
12,31 afios (rango:16-67). El 12,12 % de He-OH y el 52,2 % de He-noOH, eran mujeres.

La comparacién se realizé mediante el test de la “chi-cuadrado” y la “T” de Student. Se consider6 significacion estadistica cuando P
<0,05.

Resultados: Los pacientes alcohdlicos presentaron una tasa de infecciones del 34,09% post-trasplante, frente a 21,54% en los no
alcohdlicos, diferencia estadisticamente significativa (P =0,023), a expensas de bacterianas (21% frente a 14%) y viricas (11%
frente a 7%). Las localizaciones mas frecuentes fueron en ambos grupos: respiratorias, piel-partes blandas y hepatobiliares, sin que
se hayan encontrado diferencias. Durante el primer mes post-trasplante, no se encontraron diferencias significativas en la tasa de
infecciones, ni tampoco en el tipo de microorganismo o localizacion.

Conclusiones: La incidencia de infecciones, sobre todo bacterianas y después del periodo post-operatorio es mayor en He-OH
que en He-noOH de forma estadisticamente significativa, en probable relacion con la depresién inmunoldgica que el alcohol
confiere al organismo y que se mantendria después del trasplante.
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(CONLLEVA EL RETRASPLANTE HEPATICO UN INCREMENTO EN EL NUMERO DE REINTERVENCIONES
PRECOCES? UNA DECADA DE EXPERIENCIA

(1) Meneu Diaz, JC; (2) Moreno Gonzalez, E; (1) Vicente, E; (2) Garcia I; (1) Nufio J; Gomez R; (3) Turrién V; (2) Loinaz C;
(1) Quijano, Y; (2) Gonzalez-Pinto, I; (3) Ardaiz, J ; (1) Lopez Hervas, P; (1) Béarcena, R.

(1) Unidad de Trasplante Hepatointestinal, Hospital Universitario Ramén y Cajal, Madrid.

(2) Servicio de Cirugia General Aparato Digestivo y Trasplante de Organos Abdominales, Hospital Universitario 12 de Octubre.
(3) Clinica Universitaria Puerta de Hierro

El retrasplante hepdtico representa una opcion controvertida especialmente ante la desproporcion existente entre candidatos a
trasplante hepdtico y el nimero de injertos disponibles para el mismo. Analizamos la incidencia de complicaciones quirdrgicas que
requirieron una El reintervencion en el curso postoperatorio del retrasplante hepético y el impacto en la mortalidad hospitalaria.

Material y métodos: Marzo 1986 — Diciembre de 1997(1087 trasplantes; de entre ellos, 122 retrasplantes.

Resultados:. La edad media fue de 53 afios (DE: 13.5), el seguimiento mediano fué de 33.5 meses (rango, 1-90) y el 42.7%
fueron urgentes. El 85.4% (IC95%: 81.8%-89%) recibieron un solo retrasplante (un 12.5% recibieron dos retrasplantes y un 2%
mas de dos). La mortalidad hospitalaria global fué del 17.8% (el 30% de los fallecimientos acontecidos en el muestra). Las
complicaciones quirtirgicas detectadas fueron: infeccién de herida (9.3%), biliares (20.4%), vasculares (7.1%), peritonitis
fecaloideas (2.1%), peritonitis biliar (2.1%) y hemoperitoneo (24.5%). Estas complicaciones generaron una tasa de
reintervenciones de 51.4%. El andlisis univariado de la mortalidad precoz demostré significacion (p=0.2) para la variable
“reintervencion”, pero esta quedd excluida en el andlisis multivariado. La supervivencia actuarial global fué de 45.5% a los cinco
afios.

Conclusiones: La supervivencia con el retrasplante es aceptable aunque inferior a la obtenida. Las complicaciones quirtrgicas en

el retrasplante son numerosas y la tasa de reintervenciones elevada. Este hecho sin embargo, no condiciona la mortalidad precoz de
forma significativa.

P090

INDICACIONES DE RETRASPLANTE HEPATICO (1087 TRASPLANTES ENTRE 1986-1997)

(1) Meneu Diaz, JC; (1) Vicente, E; (2) Moreno Gonzalez, E; (2) Jimenez, C; (1) Nufio, J; (1) Lopez-Hervés, P; (2) Gomez, R;
(2) Loinaz, C; (1) Quijano, Y; (3) Ardaiz, J; (1) Barcena R.

(1) Unidad de Trasplante Hepatointestinal, Hospital Universitario Ramén y Cajal, Madrid. (2) Servicio de Cirugia General
Aparato Digestivo y Trasplante de Organos Abdominales. Hospital Universitario 12 de Octubre.

(3) Clinica Universitaria Puerta de Hierro.

La actual carencia de 6rganos ha suscitado un debate mientras la mortalidad en la lista en nuestro pais flucttia entre el 5%-10%.
Pretendemos describir las caracteristicas clinicas de los pacientes con retrasplante y conocer la influencia del diagnéstico secundario
en los resultados.

Material y métodos: Marzo 1986 - Diciembre 1997 (1087 trasplantes hepéaticos); 122 fueron retrasplantes (tasa del 13%). Se
estudiaron 162 variables agrupadas en tres categorias (pre/intra/postoperatorio).

Resultados: Las enfermedades parenquimatosas crénicas hepatocelulares (viral: 31.3% y alcohdlica: 38.5%) representaron las
indicaciones mds frecuentes de trasplante primario (69.8%; IC 95%:65.1%-74.5%), seguidas por las agudas (hepatitis aguda
fulminate/subful-minante: 11.5%), las colestdticas (atresia biliar congénita: 4.2%, cirrosis biliar primaria: 4.2% y colangitis
esclerosante: 4.2%), las neoplasias primarias (3.1%) y la misceldnea (3.1%). El seguimiento mediano fué de 33.5 meses (rango, 1-
90). La edad media fue de 53 afios (DE: 13.5) y el 93.7% fueron adultos. El 57.3% fueron realizados de forma electiva. El rechazo
(crénico y agudo) represento la indicacién més frecuente (35.4%) de retrasplante seguido del fracaso primario del injerto (33.4%) y
la trombosis de la arteria hepética (17.7%). En los primeros seis afios el diagnéstico secundario més frecuente fué el rechazo
crénico (45.1%); después, predomind el fallo primario (46.7%). La supervivencia actuarial fué de 45.5% a los cinco afios, y
existieron diferencias significativas en funcion del diagnético secundario (fig 1).

Conclusiones: La supervivencia a largo plazo obtenida con el retrasplante estd condicionada al diagnéstico secundario.
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PATOLOGIA PREOPER ATORIA EN PACIENTES TRASPLANTADOS POR CIRROSIS ALCOHOLICA

Rodriguez Romano, D; Jiménez, C; Rodriguez, F; Alonso, O; Pérez, B; Paseiro, G; Gimeno, A; Marqués, E; Garcia, I; Moreno,
E.
Servicio de Cirugfa Digestivo y Trasplante de Organos Abdominales (Dr. Moreno Glez). Hospital Doce de Octubre, Madrid.

Objetivo: Comparamos la situacion preoperatoria y la distribucion en la clasificacion de Child-Pugh entre los cirréticos
alcohdlicos y no alcohdlicos y la relacion con la supervivencia post-trasplante.

Material y metodos: Entre Junio-1989 y Diciembre-1997, 410 pacientes recibieron un trasplante hepdtico . 132 pacientes
fueron trasplantados por hepatopatia alcohdlica (He-OH), seleccionando aleatoriamente un grupo control de 132 trasplantados por
hepatopatia no alcohélica (He-noOH).La edad media de He-OH fue de 47,62+/-7,76 afios (rango:26-68) y la de He-noOH, 48,90+/-
12,31 afios (rango:16-67). El 12,12% de He-OH y el 52,2% de He-noOH ,eran mujeres. La comparacion se realizé mediante el test
de la “chi-cuadrado” y la “T” de Student. Se considerd significacion estadistica cuando P<0,05.

Resultados: La Tabla I muestra las caracteristicas preoperatorias.

La distribucion de los pacientes en los grupos de Child-Pugh fue significativamente diferente (P=0,002), encontrandose los
pacientes alcohdlicos basicamente en el grupo C (67,42%) y los no alcohdlicos entre el C (46,21%) y el B (46,97%).

No se encontraron diferencias significativas al comparar las supervivencias actuariales (P=0,4239).

Conclusiones: A pesar de que los pacientes alcohdlicos tienen una funcién hepdtica pre-trasplante mas deteriorada, no parece que
esto determine la supervivencia.

He-OH He-noOH P
Ascitis 73(55,3%) 62(47,3%) 0,196
HDA 70(53,03%) 57(43,51%) 0,122
Encefalopatia 67(50,76%) 17(12,98%) 0,001
PBE 17(12,88%) 8(6,11%) 0,061
A.Prot. 56,32+14,23 (29-100)  59,75+18,22 (20-100) 0,0933
ALB(gr/100ml)  3,33+0,54 (1,90-4,60)  3,38+0,64 (2,30-5,20) 0,5529
BR(mg/dl) 4,35+7,10 (0,40-62) 5,23+8,06 (0,20-62) 0,3512

COOPERACION ENTRE DOS UNIDADES DE TRASPLANTES DE ADULTOS Y PEDIATRICA EN UN PROGRAMA DE
TRASPLANTE HEPATICO DE DONANTE CADAVER Y DONANTE VIVO Y DE TRASPLANTE INTESTINAL

Vicente E (1); Lopez Santamaria M (2); Nuiio J(1); Gdmez M (2); Murcia J (2); Quijano Y (1); L6épez Hervas P (1); Meneu JC
(1); Tovar JA (2); Jara P (2); Frauca E (2); Honrubia A (1); Monge G (1); Barcena R (1); Garcia M (1); Garcia Hoz F (1).

(1) Hospital Ramén y Cajal, Unidad de Trasplante Hepato-Intestinal, Madrid. (2) Hospital Infantil La Paz, Unidad de Trasplante
Hepato-Intestinal, Madrid.

El elevado niimero de pacientes que constantemente son activados para la realizacién de un TH ha provocado un aumento de las
listas de espera y un incremento en la mortalidad de las mismas. La solucién a este problema pasa por un éptimo aprovechamiento
de los 6rganos disponibles y por la realizacién de lo que se denominan técnicas innovadoras del TH. Por otra parte el TI representa
una realidad vigente para el tratamiento de los pacientes con insuficiencia intestinal.

La colaboracién de dos Unidades de trasplante de 6rganos abdominales de dos Hospitales cercanos, que desarrollan sus actividades
en una poblacién adulta y pedidtrica, respectivamente representa un hecho muy poco frecuente que tiene especiales ventajas. 1. Un
incremento en la actividad trasplantadora con un méximo aprovechamiento de los injertos disponibles. 2. Una notable disminucion
en la repercusion funcional de los injertos que se comparten (disminucién de tiempos de isquemia). Un sensato y organizado
desarrollo de las técnicas quirdrgicas alternativas; biparticion hepdtica “in situ” y “ex situ” y trasplante hepdtico de donante vivo,
donde la curva de aprendizaje puede condicionar su desarrollo y 4. La consolidacién de procedimientos como el TI o HI que por su
cardcter excepcional aconseja la creacion de unidades interhospitalarias para la adquisicién de una mayor experiencia. Por otra parte
y desde un punto de vista general, se obtiene una 6ptima utilizacién de los recursos humanos y estructurales hospitalarios con el
desarrollo de una abierta y beneficiosa mentalidad que facilita para establecer colaboraciones profesionales en otros campos
médicos.
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FACTORES PRONOSTICOS DE LA PERDIDA PRECOZ DEL INJERTO EN EL TRASPLANTE HEPATICO HUMANO

Matus, D; Grande, L; Rimola, A; Miquel, R; Barros, P; Garcia-Valdecasas, JC; Navasa, M; Fuster, J; Rull, R; Lopez-Boado, MA;
Delgado, S; Gonzalez, FX; Visa, J.
Unidad de Trasplante Hepatico. Institut de Malalties Digestives. IDIBAPS. Hospital Clinic. Universitat de Barcelona. Barcelona.

La mayoria de las pérdidas de injerto de un trasplante hepético ocurren en los tres primeros meses y es de suponer que en ella
influyen factores del donante de 6rganos, del periodo perioperatorio y del receptor.

Objetivo: Estudiar la influencia de 52 variables demogréficas, clinicas y de laboratorio de los donantes de 6rganos y de los
receptores del mismo en los periodos pre y perioperatorio sobre la pérdida del injerto dentro de los 90 dias del curso postoperatorio
en 642 trasplantes hepatico humanos. Se realizaron estudios univariados (tests de Student, Mann-Whitney y chi cuadrado) para
comparar los grupos de injertos sobrevivientes o pérdidos a los 90 dias del postoperatorio. Las variables que lograron la
significacion estadistica (p<0,1) se incluyeron en un estudio multivariado (regresion logistica multiple) para identificar los factores
prondsticos independientes.

Resultados: Dentro de los 90 dias se perdieron 95 (15%) de los 642 injertos analizados (77 por fallecimiento del paciente y 18
por retrasplante). En el estudio univariado 6 de las 52 variables estuvieron correlacionadas con la pérdida de los injertos: [BUN]
receptor 25 mg/dl, [bilirrubina] receptor 2,9 mg/dl, indicacion de trasplante (retrasplante o insuficiencia hepética aguda grave),
incompatibilidad sanguinea donante/receptor, administracion de desmopresinadonante e isquemia 720 minutos. En el estudio
multivariado permanecieron como factores predictivos independientes de la pérdida de injerto a los 90 dias: la indicacion de
trasplante (retrasplante o IHAG y [BUN] receptor 25 mg/dl.

Conclusion: Algunas variables del receptor de érganos parecen influir en la sobrevida a corto plazo de los injertos.

P094

FACTORES PRONOSTICOS DE LA FUNCION INICIAL DEL INJERTO EN EL TRASPLANTE HEPATICO HUMANO

Grande, L; Matus, D; Rimola, A; Miquel, R; Barros, P; Garcia-Valdecasas, JC, Navasa, M; Fuster, J; Rull, R; Lopez-Boado,
MA;

Delgado, S; Gonzalez, FX; Visa, J.

Unidad de Trasplante Hepatico, Institut de Malalties Digestives, IDIBAPS, Hospital Clinic, Universitat de Barcelona, Barcelona.

La funcién inicial (FI) de los injertos tras el trasplante hepético (THO) puede variar desde excelente funcién a la malfuncién
primaria.

Objetivo: Identificar factores prondsticos relacionados con la funcién inicial del injerto en el THO.

Material y métodos: Se analizaron 52 variables del donante y receptor de 608 trasplantes hepdaticos. La FI del injerto se estimé
utilizando un sistema de puntuacién basado en la cifra maxima de ALT, produccién media de bilis y el valor minimo de la
concentracién de protrombina en las primeras 72 horas postrasplante. Se clasificaron dos grupos: buena y mala (FI). Se realizaron
estudios univariados para comparar los grupos. Las variables con significacion estadistica (p<0,1) se incluyeron en un estudio
multivariado (regresion logistica) para identificar los factores prondsticos independientes relacionados con la FI del injerto.

Resultados. 101 (17%) desarrollaron una mala FI (15 desarrollaron una malfuncién primaria). En el estudio univariado
resultaron significativas: a) del donante: [Na] 145 mEq/1, [gGT] 40 U/1, administracion de desmopresina, antecedentes de
hipotension arterial y/o paro cardiorespiratorio; b) del injerto: esteatosis 30%, tiempo de isquemia 720 minutos; c) del receptor:
[AST] 64 U/1, [bilirrubina] 2,9 mg/dl y la [FA] 290 U/1. En el estudio multivariado mantuvieron su valor prondstico:
esteatosis30%, [gGT]donante 40 U/I, administracion de desmopresina, tiempo de isquemia 720 minutos y [Na]donante 145 mEq/1.

Conclusion: Determinados factores del donante o del injerto, pero no del receptor, se correlacionan con la FI del injerto en
el THO.
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FUNCION HEPATICA DEL INJERTO Y PREVALENCIA DE PATOLOGIA ASOCIADA EN TRASPLANTADOS
HEPATICOS DE MAS DE 5 ANOS DE EVOLUCION

Heredia, EN; Flores,V; Grande, L; Rimola, A; Garcia-Valdecasas, JC, Navasa, M; Fuster, J; Barros, P; Sanchez, S; Visa, J.
Unidad de Trasplante Hepético, Institut de Malalties Digestives, IDIBAPS, Hospital Clinic, Universitat de Barcelona, Barcelona.

Objetivo. Evaluar la funcion hepdtica y la prevalencia de patologia asociada en pacientes trasplantados de higado con un
seguimiento a 5 afnos.

Material y métodos. Se revisaron 113 pacientes trasplantados hepdticos (67 varones y 46 mujeres) con un seguimiento medio
de 102 + 23 meses (rango de 60 a 145). Se evalud la funcién hepdtica post-trasplante y la existencia de diabetes, hipertension
arterial, enfermedad cardiovascular, insuficiencia renal, enfermedad dsea, neoplasia de novo y dislipidemia en el dltimo control de
seguimiento realizado y antes del trasplante.

Resultados. Tras el trasplante 53 pacientes (47%) presentaron una funcion hepatica dentro de los limites de la normalidad, en 53
(47%) mas hubo una recidiva de la hepatopatia y en 15 (13%) una hepatopatia de novo. Cuatro pacientes (4%) presentaron altera-
ciones de la via biliar y 1 paciente (0.9%) alteraciones del drenaje venoso. La prevalencia de las patologias extrahepaticas fueron:

Patologia asociada

Patologia Pre trasplante  Posttrasplante
diabetes 13,3% 20,4%
hipertensién arterial 6,2% 48.7%
enf. cardiovasculares 4.4% 11,5%
insuf. renal 3,5% 38,1%
enf. osea 1,7% 9.7%
tumores de novo 0% 3,5%
dislipidemia 0,9% 8%

Conclusiones. Alos 5 o mas afios post-trasplante la funcion hepdtica se mantiene dentro de los limites de la normalidad en casi

la

P096

PROBABILIDAD DE RECIBIR UN TRASPLANTE CARDIACO DEPENDIENDO DEL GRUPO SANGUINEO

Salas, T(1); Vela, E(1); Cleries, M(1); Vicente, R(1); Manito, N(2); Padré, IM(3); Roig, E(4).
(1) Servicio Catalan de la Salud. (2) Hospital de Bellvitge. (3) Hospital de Sant Pau. (4) Hospital Clinic i Provincial.

Estudiar la influencia del grupo sanguineo (GS) en la seleccion de pacientes que estdn en lista de espera (LE) para recibir un
trasplante cardiaco (TxC) y la supervivencia posterior al trasplante.

Se estudiaron 413 pacientes en LE para un primer TxC entre 1990 y 1999, de los cuales, 345 recibieron un TxC. Para la
comparacion de porcentajes se ha usado el test X2; para el andlisis de la supervivencia y la probabilidad de recibir un TxC, el
método de Kaplan-Meier y el test de Logrank, y para los andlisis multivariados la regresion de Cox.

La distribucién del GS de los pacientes en LE no difiere de la de la poblacion general. El andlisis univariado y multivariado
(ajustado por edad, sexo, diagndstico y tipo de urgencia) muestra que el tiempo de espera en el grupoO es mayor que el de los demas
grupos (mediana de dias de espera: 39 grupoA, 31 grupoB, 17 grupoAB y 73 grup0). La probabilidad de recibir un TxC durante los
30 primeros dias en LE es: 40% (grupoA), 48% (grupoB), 69% (grupoAB) y 28% (grupo0); (p<0,05). Los pacientes que
recibieron un TxC, no mostraron diferencias en la supervivencia relacionadas con el GS, pero si respecto al tiempo en LE
(p<0,048). El riesgo de morir aumenta un 5,4% por cada mes transcurrido (ajustado por edad, sexo, diagnéstico, tipo de urgencia y
GS).

A medida que aumenta el tiempo en LE para recibir un TxC aumenta el riesgo de morir después del TxC. Convendria corregir la
demora observada en el grupo0.
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TRASFLANTE CARDIACO EN EMERGENCIA “9*

E, Cantells, JM. Calbet, M'C Octavio de Toledo, N.Munito,

E Saura, M Benito, JGranndos, A Mi JRoca, ©. Raolflan, PRodrigusz , H.Cheves,
FMFE.MMMEUMW.
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DISPERSION DEL INTERVALO QT TRAS EL TRANSPLANTE CARDIACO. UTILIDAD EN EL DIAGNOSTICO NO
INVASIVO DE RECHAZO CARDIACO.

Regueiro, M (1); Crespo-Leiro, MG(1); Paniagua, MJ(1); Muiiiz, J(2); Gonzdlez, JR(3); Rodriguez, JA(1);
Vazquez-Rodriguez, JM(1); Jufté, A(1); Castro-Beiras, A(1).

(1) Unidad de Trasplante Cardiaco, Hospital Juan Canalejo, A Corufia. (2) Instituto Ciencias de la Salud, Universidad de
A Coruiia. (3) Departamento de Medicina, Universidad de Santiago de Compostela.

El dafio miocdrdico del rechazo agudo (RA) en el trasplante cardiaco (TC) incluye edema, infiltracion linfocitica y necrosis celular,
siendo la biopsia endomiocérdica (BEM) el diagnéstico de eleccion. La dispersion del intervalo QT (DQT), reflejo de
heterogeneidad en la repolarizacion ventricular podria ser ttil en el diagnéstico no invasivo del RA. Objetivo: Analizar si la DQT
en pacientes con TC constituye un indicador de RA.

Métodos. En 30 TC consecutivos con supervivencia mayor de 1 mes se determiné prospectivamente la DQT en ECG 12
derivaciones coincidiendo con cada BEM. Se analiz6 DQT,DQT corregido (DQTc), el grado de RA segtin la ISHLT en la BEM y la
presencia o no de rechazo tratado por sospecha clinica. Para el andlisis estadistico se consideré6 RA mayor o igual de 3A 6 si recibid
tratamiento.

Resultados: Se analizaron 349 estudios de DQT/BEM en 30 TC. Dos se excluyeron por BEM no valorable. Los resultados
fueron: 152 grado 0; 98 grado 1A; 21 grado 1B; 45 grado 2; 28 grado 3A'y 3 grado 3B. En las 316 BEM <3A ISHLT la DQTc
media fue 62,24 +/- 23,8 frente a las 31 BEM mayor o igual 3A con DQTc media de 40 +/- 17,2, no habiendo diferencia
estadisticamente significativa entre ambos grupos. Tampoco hubo diferencia entre la DQTc media entre los rechazos tratados y los
no tratados.>

Conclusiones: La medicion de la DQT en pacientes con TC no es buen método diagndstico de rechazo cardiaco.
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ANALISIS DE LA SENAL DE BACKSCATTER EN EL TRASPLANTE CARDIACO. ;ES UTIL PARA CARACTERIZAR
LA HIPERTROFIA?

Maceira, AM; Barba J; Cosin-Sales J; Rabago G.
Departamento de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular, Clinica Universitaria de Navarra, Pamplona, Espafia.

El andlisis de la sefial de backscatter (IBS) puede caracterizar diversas enfermedades miocardicas. El objetivo del estudio fue valorar
sus cambios en el trasplante cardiaco (Tx).

Métodos: Se incluyeron 25 sujetos con Tx (gr.Tx) y 20 sanos (gr. C). Se hizo un ecocardiograma convencional. Se obtuvieron
imdgenes de IBS en tres planos: septo y pared posterior en el paraesternal eje largo; anterior, lateral e inferior en el paraesternal eje
corto y apex en el apical 4-cimaras. En todos se midi6 la intensidad méxima de IBS (M), su variacién ciclica (VC) (dB), y la
ganancia en profundidad (TGC). Los pacientes del gr.Tx fueron sometidos a biopsia endomiocérdica.

Resultados: La edad fue comparable. El gr.Tx tenia mayor masa ventricular izquierda IMVI: 165+gr/m?2 vs 108+21
gr/m2,P=0.05), ninguno tenia rechazo en la biopsia. El tiempo postrasplante fue 7+2 afios. VC fue menor en el gr.Tx en todos
los segmentos, pero de forma no significativa. Los valores de M (tabla) fueron significativamente menores en el gr.Tx en septo,
pared posterior, lateral e inferior. No se observé asociacion con el tiempo postrasplante, la existencia de rechazos previos o el
grado de hipertrofia.

Conclusion: El miocardio trasplantado en su evolucion presenta una menor intensidad de la sefial de backscatter, probablemente
en relacién con un grado variable de fibrosis independiente de la hipertrofia.

M (dB)

Septo Posterior  Anterior Lateral Inferior Apex
ar.C 17.1£5.1  11.5x4.1 10.745 8.3£3.7 11.8+4 13.6+5.4
er.Tx  14.1+£45  9.1£3.5 12.1£5 6.5£3.3 9.5+5 14.4+4.8
P 0.018 0.045 0.058 0.001 0.006 0.054

P100

ESTUDED CLINICO DESCRIPTIVO ¥ ANALIEIS UNIVARIANTE DE SUPERVIVENCIA EN LOS 100
TxlZ EN EEVILLA

Hamander A, Bongo IM, Gutlserez E, Lage E, Marfimer A, Hinojoss R, Celderon B, Ruix M, Qrdofiez A.
Hoepital Virgen del Rocia de Sevills
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EFECTO HIPOLIPEMIANTE DE LA ATORVASTATINA EN EL TRASPLANTE CARDIACO

Almenar Bonet, L; Martinez-Dolz, L; Arnau Vives, MA; Rueda Soriano, J; Osa Sdez, A; Palencia Pérez, M.
Servicio de Cardiologia. Hospital Universitario La Fe. Valencia.

Introduccion. La incidencia de dislipemia tras el trasplante cardiaco (TC) es elevada y multifactorial. Nuestro objetivo es analizar
el efecto hipolipemiante de la Atorvastatina, la incidencia de efectos secundarios y los cambios en los niveles de Ciclosporina.
Material y método. Estudiamos ambulatoriamente 20 varones consecutivos de 52+11 (32-63 afios). Tiempo del TC: 24+14
(13-60 meses). Se realizaron 2 analiticas basales y se administré 10 mg/dia de Atorvastatina, incrementando la dosis hasta
conseguir niveles de colesterol-LDL<110 mg/dl. Controles: semanas 2, 6, 18 y 30. El dltimo control fue tras retirar la medicacién
1 mes. Parametros: Colesterol total (CT) y fracciones (HDL y LDL), triglicéridos (TGL), Lp(a), creatinina (Cr), AS AT/ALAT,
CPK, Proteinas Totales, Proteinuria (Pr), niveles de Ciclosporina. Estadistica: Andlisis de la Varianza de medidas repetidas.
Resultados:

Variables Basal 6 semanas 30 semanas 34 semanas  p <0.05
CT 263+35 198+32% 217+£30% 259+24 SI
HDL 56=x15 63+10* 64+12% 55+12 SI
LDL 169+36 118+£39%* 94+8* 169+36 SI
TGL 159+82 152443 150+£37%* 161£79 SI
Lp(a) 2711 25+12% 25+13% 27+11 SI
Cr. 1.1+0.4 1.2+0.3 1.2+0.3 1.2+0.4 NO
ASAT 19+6 20+9 2112 20+9 NO
ALAT 19+5 20+8 20+8 2111 NO
CPK 50+24 79+41% 93+35% 62+37* SI
Prot.Totales 6.6+0.3 6.8+0.6 6.6+0.2 6.6+0.3 NO
Pr. NEG NEG NEG NEG NO
Niv.Ciclosp. 16065 151£50% 166+£56* 155+72% ST

Conclusiones: La Atorvastatina: 1-Mejora el perfil lipidico de estos pacientes (disminuye la LDL y aumenta la HDL). 2-No
produce efectos secundarios significativos. 3-Modifica ligeramente los niveles de Ciclosporina aunque es irrelevante desde el punto
de vista clinico.

P102

EFECTO DEL TRATAMIENTO CON CARVEDILOL SOBRE LA INSUFICIENCIA MITRAL FUNCIONAL, EL
REMODELADO VENTRICULAR Y LA CONTRACTILIDAD EN PACIENTES CON INSUFICIENCIA CARDIACA POR
DISFUNCION SISTOLICA DEL VENTRICULO IZQUIERDO

Comin-Colet, J; Sanchez-Corral, MA; Manito, N; Gémez-Hospital, JA; Roca, J; Ferndndez-Nofterias, E; Valdovinos, P;
Esplugas, E. Unidad de Insuficiencia Cardiaca y Trasplante Cardiaco, Servicio de Cardiologia, Ciudad Sanitaria y Universitaria de
Bellvitge, L’Hospitalet de Llobregat, Barcelona.

Antecedentes: En pacientes con insuficiencia cardiaca, gran parte del beneficio de tratamientos alternativos al trasplante cardiaco
como la intervencion de Batista se debe a la correcion de la insuficiencia mitral funcional (IMF) cuya presencia constituye un
factor predictivo de mayor mortalidad. Existen pocos datos sobre el efecto de los betabloqueantes (BB) en la IMF.

Objetivos y Métodos: Para evaluar el efecto del carvedilol sobre el remodelado ventricular y la IMF, se analiz6 el seguimiento
clinico, electrocardiografico y ecocardiogréfico en pacientes (n=20; 85% varones) con miocardiopatia dilatada idiopética (80%) o
isquémica (20%), disfuncidn sistdlica del VI e IMF bajo tratamiento con iecas( 90%), antes y después del inicio de carvedilol
(dosis=14,67+9,65 mg/dia, durante 372+156,22 dias ) .

Resultados:  Pre-BB Post-BB valor p

grado IMF (0-4) 2,15+1,09 0,75+0,72 <0,0001

area doppler-color IMF (cm2) 8,70+3,27 2,70+2,87 0,001
diametro diastélico VI (mm) 72,16+5,61 69,37+6,32 0,058

diametro sistélico VI (mm) 61,28+5,51 56,22+7,95 0,013

FE VI (%) 26,35+9,56 33,00+9,53 0,005

grado insuficiencia tricuspidea (0-4) 1,30+0,48 0,60+0,52 0,001
PAP( mmHg) 38,40+11,64 29,93+7,61 0,005

frecuencia cardiaca (lpm)  87,59+17,86 69,89+8,51 0,001

indice Sokolov (mV) 31,21+10,35 27,11+£8,52 0,041

clase funcional NYHA 2,55+0,76 1,40+0,59 <0,0001

Existié una tendencia no significativa a la reduccién de la masa y voldmenes ventriculares.

Conclusiones: En la insuficiencia cardiaca sist6lica el carvedilol reduce de forma significativa el grado de IMF y PAP, promueve
la regresion del remodelado del VI, mejora significativamente su contractilidad asi como la clase funcional y los indices
electrocardiograficos de crecimiento ventricular.
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SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DE VARIABLES CLINICAS EN EL DIAGNOSTICO DE RECHAZO EN EL
TRASPLANTE CARDIACO

Almenar Bonet, L; Sanchez Lacuesta, E; Martinez Dolz, L; Rueda Soriano, J; Arnau Vives, MA; Osa Séez, A; Palencia Pérez, M.
Servicio de Cardiologia, Hospital Universitario La Fe, Valencia.

Introduccién: La biopsia endomiocdrdica es la técnica mds fiable para el diagndstico de rechazo en el trasplante cardiaco (TC).
Las variables clinicas presentan la ventaja de poder obtenerse de forma rdpida. Pocos estudios han calculado la sensibilidad y
especificidad de estas variables de forma protocolizada. EI motivo del trabajo fue analizar, de forma sencilla y estructurada, los datos
clinicos obtenidos con la historia clinica y exploraciones bésicas.

Material y método: Valoramos prospectivamente 220 biopsias consecutivas de 56 pacientes con TC 1 mes. Establecimos un
protocolo definiendo las variables. La recogida de datos la realizé un tnico médico antes del resultado de la biopsia. Pardmetros:
Fiebre, leucocitosis, pérdida de peso, astenia, anorexia, disminucién TA, ingurgitacion yugular, edemas en MMII, Hepatomegalia,
3er ruido, disnea, palpitaciones y arritmias supraventriculares. Se considerd rechazo un grado superior a 2 (ISHLT). Se analiz6 la
sensibilidad y especificidad.

Resultados:
Fiebre Leucos Perd. Astenia Anorexia Dism.TA Ingurg. Edemas Hepatom. 3°uido Disnea Palpit. Awrit.
peso yugu. Supra
S (%) 45 18 52 37 64 68 49 11 69 45 89 61 81
E%) 50 16 22 35 52 39 45 46 28 31 19 11 3

Conclusiones: Algunos datos poseen gran valor orientativo, en particular si se unen los sintomas/signos clinicos. No obstante,
no existe ninguna variable clinica que permita diagnosticar rechazo con suficiente fiabilidad en la cabecera del paciente. No se
contempla en este andlisis la posibilidad de valorar los cambios con respecto a exploraciones previas.
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UTILIDAD DEL PEPTIDO CEREBRAL NATRIURETICO PARA EL DIAGNOSTICO DE RECHAZO EN EL TRASPLANTE
CARDIACO

Almenar, L(1); Hervas, 1(2); Martinez-Dolz, L(1); Rueda, J(1); Arnau, MA(1); Osa, A(1); Mateo, A(2); Palencia, M(1).
(1) Servicio de Cardiologia, Hospital Universitario La Fe, Valencia.
(2) Servicio de Medicina Nuclear, Hospital Universitario La Fe, Valencia.

Introduccion: Desde hace afnos, se estan buscando métodos fiables y no invasivos para el diagnéstico de rechazo en el trasplante
cardfaco (TC). Debido al stress miocardico que se produce en el rechazo, existiria un incremento de los péptidos producidos en el
miocito. El propdsito de este trabajo fue analizar la posible relacidn entre los niveles del péptido cerebral natriurético (BNP) y el
grado de rechazo.

Material y método: Se valoraron 239 determinaciones de 59 pacientes (varones 45, mujeres 14, edad 50+17 afios) consecutivos
a los que se realiz6 una biopsia programada. Tiempo desde el trasplante entre 1 y 18 meses. La extraccion se realizéd en las 24 horas
siguientes a la biopsia. El material extraido se clasific6 segtin los grados de la ISHLT. Los valores de BNP se determinaron
mediante ensayo radioinmunométrico. Se calcularon las medias +desviacion estandar de los valores de BNP (pg/ml) agrupados
segtn el grado de rechazo comparandolos entre si. Se analizé el valor discriminante del BNP para rechazo tratable (grado 2)
mediante una curva ROC.

Resultados:
N° 38 62 21 55 38 19 6
Biopsia 0 1A 1B 2 3A 3B 4

BNP 10116 132+27  168+43  245+63  194+38 11444225 1843+238

Se encontraron diferencias significativas (P<0,05) entre todos los grupos. El drea bajo la curva ROC para rechazo tratable fue de
0,57 (p:NS).

Conclusiones: Los valores medios de BNP son distintos segutn el grado de rechazo. No obstante, la capacidad discriminatoria es
baja para diagnosticar rechazo tratable.
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UTILIZACION DE TACROLIMUS EN TRASPLANTE CARDIACO: MANEJO E INDICACIONES ACTUALES.

Rabago, G; Cosin Sales, J; Gavira, JJ; Macias, A; Sadaba, B; Azanza, J; Herreros, J.
Servicio de Cirugia Cardiovascular, Universidad de Navarra, Pamplona.

La introduccién de nuevos agente inmunosupresores en los noventa supuso un cambio importante en el manejo de los pacientes
trasplantados. Desde 1995, 15 pacientes (11 hombres y 4 mujeres) con una edad media de 60+8 afios necesitaron conversion de
Ciclosporina (Csa) a Tacrolimus (Tac) por rescate de rechazo agudo (67%), control de hipertension arterial (27%), otros (6%). El
tiempo trascurrido entre el trasplante y la introduccién de Tac fue de 2 afios con un seguimiento medio de 5+3 afios post Tac.
Hemos analizados éxito del tratamiento, efectos adversos y alteracion de factores de riesgo cardiovascular (tension arterial, perfil
lipidico, etc).

Resultados: La conversion se realiza con una dosis media de 0,12+0,07 mg/kg/dia lo que nos permitié obtener unos niveles
valle de 8,8+2,2 ng/ml. Todos los pacientes en el momento de la conversion tenian niveles adecuados de Ciclosporina (232+69
ng/ml).Con esto se resolvieron los episodios de rechazo en el 100% de los paciente (en la biopsia de control). Se controlo la
tension arterial en 3 de los 4 pacientes requiriendo el otro aumento de la medicacion hipertensiva. Aumento la HDL (47,518 a
54,4+24 alos 24 meses) y disminuyeron los triglicéridos (146+60 a 120+37). No se observaron efectos adversos y en dos
pacientes aparecio intolerancia a la glucosa no requiriendo tratamiento especifico.

En conclusién la conversion de Csa a Tac en situaciones de rechazo agudo es muy efectiva al igual que en pacientes con
hipertension arterial incontrolable. Parece existir un mejor control de los factores de riesgo cardiovascular.
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CAMBIO DE CICLOSPORINA POR TACROLIMUS EN EL TRASPLANTE CARDIACO. SEGURIDAD Y EFICACIA.

Paniagua Martin, MJ(1); Crespo-Leiro, MG(1); Mosquera Pérez, I(1); Tabuyo Bello, T(1); de la Fuente Galan, L(1);
Bouzas, B(1); Rodriguez, JA(1); Juffe, A(1); Castro Beiras, A(2).

(1) Unidad de Trasplante Cardiaco, Hospital Juan Canalejo, La Coruiia.

(2) Instituto Ciencias de la Salud. Universidad de La Coruiia.

El tacrolimus (FK) es un farmaco cada vez mas utilizado en el trasplante cardiaco (TC). Comparado con ciclosporina (CsA) tiene
mayor potencia inmunosupresora, comparte algunos efectos secundarios y difiere en otros. En el TC es eficaz en rechazo refractario
aunque la seguridad y eficacia a largo plazo no es bien conocida. Desde Noviembre/97 en nuestro centro utilizamos FK en: 1)
rechazo refractario en pacientes con CsA, MMF vy esteroides,2) Toxicidad por CsA.

Objetivo: Analizar nuestra experiencia en cuanto a eficacia y seguridad del cambio de CsA por FK.
Pacientes y métodos: Estudio retrospectivo en pacientes con TC en quienes se sustituyé CsA por FK. Variables: Indicacién, n°
rechazos/mes pre y post FK, diabetes, lipidos y funcién renal pre y post-FK (3, 6 y 12 meses).

Resultados: Se estudiaron 23 pacientes (18 varones, edad 50 + 14,8). Indicacién: rechazo refractario (n=19, 83%); hipertrofia
gingival (n=3, 13%), hirsutismo (n=1, 4%). N° de rechazos/mes pre vs post-FK: 0,83 + 0,7 vs 0,04 + 0,01, (p<0,01). No hubo
diferencias en incidencia de diabetes pre y post-FK (30% y 35%, p=NS) ni en funcidn renal (Cr 1,19 vs 1,24 p=NS). Tras el
cambio a FK existe una tendencia no significativa en reduccion del colesterol a los 12 meses(191 + 52 vs 168 + 50, p=0,2). En
los casos de hirsutismo e hipertrofia gingival hubo resolucién en el 100%.>

Conclusiones. La sustitucién de CsA por FK parece eficaz en el control del rechazo agudo refractario, hirsutismo e hipertrofia
gingival, sin efectos adversos asociados.
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HALLAZGOS HISTOLOGICOS EN TRASPLANTE CARDIACO (TpC) TRATADO CON TACROLIMUS-MICOFENOLATO
MOFETIL VS. CICLOSPORINA MICRO-EMULSION- AZATIOPRINA

Vazquez, MC (1); Ferrer J (1); Sgrosso JL (1); Araujo GL (2); Romeo L (1); Parisi C (1)
Instituto Cardiovascular de Rosario (1), y Dpto de Farmacologia Clinica, Gador (2), Argentina.

Objetivo. Comparar los hallazgos histoldgicos en biopsias endomiocérdicas (BEM) de TpC bajo 2 esquemas inmunosupresores:
tacrolimus-micofenolato mofetil (T-MMF) vs. ciclosporina microemulsion-azatioprina (CyN-AZA) y prednisona.

Método. Se evaluaron 334 BEM, 101 de 7 pts bajo T-MMF y 233 de 14 pts bajo CyN-AZA. En las BEM, el rechazo (R) fue
graduado segtin la clasificacion de la ISHLT. Entre los grupos se compararon las frecuencias de aparicion de rechazo en los
intervalos: temprano (<45 dias), intermedio (46 d&-9 m) y tardio (>9 m), efecto Quilty y miocitolisis.

Resultados. La sobrevida de los pts fue del 85.7% en ambos grupos. Se determind RA en 42% y 100% de los pts,
respectivamente con ambos esquemas. Los hallazgos histoldgicos fueron:

Hallazgos histoldgicos

Tpo seguimiento Rechazo =1/B Efecto Quilty  Miocitolisis

Pr: 10.2 m T-MMF CyA-AZA T-MMF CyA-AZA T-MMF CyA-AZA
Temprano 2/37%* 33/77 1/37* 22/77 0/37 6/77
Intermedio 2/49%* 58/139 0/49%* 48/139 0/49%* 32/139
Tardio 5/15 5/17 1/15 5/17 0/15%* 11/17

Total BEM+ 9/101* 96/233 2/101* 75/233 0/101* 49/233

*Dif. significativas entre ambas terapias (p<0.05).

Conclusiones. La incidencia de rechazo, efecto Quilty y miocitolisis fue significativamente menor en las BEM bajo T-MMF
vs.CyN-AZA, sugiriendo un mayor efecto inmunosupresor de la combinacién tacrolimus-micofenolato mofetil-prednisona, al
menos en los primeros 9 meses postrasplante cardiaco.
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ANALISIS DE LOS EFECTOS ADVERSOS DEL TRATAMIENTO INMUNOSUPRESOR EN EL TRASPLANTE
CARDIACO

Almenar Bonet, L; Rueda Soriano, J; Amau Vives, MA; Osa Saez, A; Martinez Dolz, L; Palencia Pérez, M.
Servicio de Cardiologia. Hospital Universitario La Fe, Valencia

Objetivo. Valorar los efectos secundarios producidos por los farmacos inmunosupresores que se utilizan habitualmente tras el
trasplante cardiaco (TC) y analizar su progresion.

Método. Estudiamos 101 pacientes consecutivos (90 Varones, 11 mujeres. 55+15 aflos). Todos estables, con TC 1.5 aflos e
inmunosupresioén con Ciclosporina+Azatioprina+Esteroides. Las revisiones fueron semestrales por el mismo médico. Variables:
Pérdida de vision, Cataratas, Hipertrofia gingival, Impotencia, Micosis ungueal, Osteoporosis incapacitante, Hipertricosis,
temblor en manos, equimosis, foliculitis, cansancio facil y queratosis.

Resultados (%)

Afos 1.5 2 2.5 3 3.5 4
N° 101 92 78 59 42 29
Equimosis 21.1 30.6 35.9 353 64.7 72.4
Perd.vision 43.6 45.7 47.4 54.2 59.5 65.5
Cataratas 20.8 21.7 32.1 40.7 47.6 62.1
Hipertr.gingi.  46.5 43.5 34.6 39.0 28.6 20.7
Hipertricosis 75.2 69.6 69.2 67.8 61.9 55.2
Niv.ciclosp. 21389  194+45 172+78 150+87 16698  148+83
No efectos 3.9 7.6 9.0 8.5 7.1 0.0

El andlisis de tendencias mostré cuatro patrones: Creciente (equimosis, pérdida de visién y cataratas, R2 0.95, 0.97 y 0.96);
Decreciente (hipertrofia gingival e hipertricosis, R2 0.85 y 0.88) Bimodal (dolores dseos, frialdad de manos, impotencia, temblor
y cansancio fécil) e Irregular: hiperpigmentacién, queratosis, foliculitis y micosis ungueal.

Conclusiones. La incidencia de efectos secundarios tras el TC es muy alta. La pérdida de vision y la hipertricosis son los mas
frecuentes. La incidencia de tales efectos depende del tiempo del trasplante, observandose distintos patrones evolutivos.
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EFICACIAY SEGURIDAD DEL TRATAMIENTO ESTEROIDEO ORAL EN EL RECHAZO AGUDO DEL TRASPLANTE
CARDIACO

Delgado, JF; Pombo, M; Dalmau, R; Gémez, MA; Escribano, P; Lazaro, M; Velazquez, MT; Sanchez, V; Sdenz de la Calzada, C;
Rufilanchas, JJ. Hospital 12 de Octubre, Madrid.

El tratamiento clasico del rechazo agudo 3A ISHLT en trasplante cardiaco es metilprednisolona intravenosa a dosis altas. Existe
escasa experiencia con esteroides orales a dosis mds bajas.

Objetivo: Analizar la eficacia y seguridad del esteroide oral a dosis bajas en el rechazo agudo 3A (RA3A) sin compromiso
hemodinamico.

Método: Se analizan 242 trasplantes cardiacos, todos tratados con triple terapia convencional (ciclosporina, azatioprina y
prednisona) mas induccién con OKT3. Se estudiaron todos los RA3A, sin compromiso hemodindmico, que fueron tratados con
prednisona oral. Se analiz6 la evolucidn clinica e histoldgica después del tratamiento.

Resultados: Se diagnosticaron 49 RA3A, en 42 pacientes. El RA3A ocurri6 entre los dias 21 y 380 postrasplante. En 29 se
pauté prednisona 100 mg/dia durante 3 dias y en los 20 restantes 1mg/kg/dia, seguido en ambos casos de pauta descendente hasta
0,2 mg/kg/dia. Se realizé biopsia postratamiento y los resultados fueron: 27 grado 0, 4 grado IA, 10 grado IB, 7 grado Il y 1 grado
3A. No hubo mortalidad relacionada con el rechazo. Se observaron 3 infecciones graves (6%): una aspegilosis pulmonar y una
infeccion sistémica por CMV resueltas y una infeccion mortal por CMV causada por tlcera esofdgica y hemorragia masiva.

Conclusion: El esteroide oral y a dosis mas bajas que en la pauta clasica intravenosa, es un tratamiento eficaz y seguro en el
manejo del RA3A sin compromiso hemodindmico.
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TER APIA DIALITICA COMBINADA EN EL TRATAMIENTO DEL RECHAZO VASCULAR POST -TRASPLANTE
CARDIACO.

Ahualli, L; Picone, V; Sabbatiello, R; Pattin, M; Rafio, M; Schiavelli, R;Vallejos, A; Barcellos, R; y colaboradores.
InstitucionesServicio de trasplante Cardiaco y Unidad de trasplante Renal, Hospital de Agudos Cosme Argerich, Buenos Aires,
Argentina.

Presentacion del caso: Se trata de una paciente de 60 afios de edad, con antecedentes de HTA severa de etiologia renovascular,
estenosis renal derecha con PTCA exitosa (1995), estenosis mitral (L a M) etiologia (FR), multipara, sintomatica por disnea clase
funcional III-IV (NHYA), cross match contra panel (-) y multiples internaciones por I.C.. Se realiza TXC ortotdpico el dia
02/04/00, con donante masculino de 16 afios de edad, causa de muerte encefélica herida de arma de fuego en craneo, con relacién
peso D/R=1,2. tiempo de isquemia: 124 minutos. Presentd hipotension arterial dentro de las primeras 24 hs., acompaiiados de
signos clinicos, hemodindmicos y cocardiograficos de IC biventricular. Se realiza BEM, constatdndose rechazo vascular. Se inicia
Plasmaféresis con inmunoabsorcién en cascada, los dias 1,2,4 y 6, hemofiltracién veno-venosa continua desde el dia 3 al 8 (IRA
prerrenal), y tratamiento con Anticuerpos policlonales durante 8 dias, Corticoides, Ciclofosfamida, y Ciclosporina . El 11/04/00
se efectiia BEM resultado : RA Grado 0. Presenté como complicacion: mediastinitis a germen gram(-), Tip.: Proteus Mirabilis,
tratamiento con Imipenen-Amika 7 semanas, apertura, drenaje de la coleccion retrosternal, extraccion de alambres de sutura y cierre
con deslizamiento de pectorales y omentoplastia. La paciente evolucioné favorablemente externandose el 25/05/00.

Conclusion: La temprana aparicion, de signos de IC global, deben inducir a diagnosticar este tipo de rechazo. La utilizacion de
hemofiltracion, plasmaferesis con inmunoabsorcion y el cambio de estrategia en la inmunosupresién nos permitié cambiar el
prondstico en este caso.
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CONDRITIS COSTAL EN TRASPLANTES CARDTACON

: ' ILthuhﬂ15 JM. Calbet, n. Manito MC Octavio de Toledo,
J. Roca, B Saure, M.Benito, J. Gransdos, A Mn'ﬂlln,l: Rullan,P Rodriguer, 1. Flsjsig v E.

mhﬂgm una de las canse mia fracoentes de morbimortalidad & los
en kos cartilagos oostales, poco despude o 6l cabo de meses, &

Dm lummdmmd:ma de miecckn
Jhj .Il!l'l."e:lrtl,gnrl.“Ir ia g mphmﬁl,mnmp geomal, como
y Métndoa: Revisamos micsine

npmmm e complicaciin en mestros primeros
liﬂpuumtniruplmmdm[ﬂ-glm-m] mslnhamnanbuundnmmhdul-lﬂﬂﬂm
o an e s gﬂumﬂn, oy il iy
luu nnhlu,mnlnmhmandmtmtn mzyﬂmuudupuﬁdalu'uplm
i ¢ basd en el dolor ¥ signoe inflamuterios sin fisbre ¥ con la gamamgrafia
mnpalhupuuiﬂvn.blnmuumn generaka ¥ m i6n foe
ReaultudesE] trafemientp antibiftico par #1 sdle oo resolvia ol procese.Se practicarom 7

desbridamientos, sin ¥ con resecoiones osteocosiales siendo los primeros poco cficaces. Se alslaron
eatafilacopas ¥/o ones . 56 cooniguit la curaciin an todos.

provocar infecciones Amnte La pospechs, di dﬂhﬂmmmlﬁlﬂl.m
tratamiemta bésicn e mumiﬂnddﬁmmﬂqminympﬁn.ﬂnnoﬂu,hnmhﬂmﬂuﬂu

P112

NEOVAECULARIZACK AN MEDIANTE CARDIOMICPLASTIA: UNA NUEVA INDICACKIN EN LA
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AITERACIONES SOBEE LA FUNCION DIASTOLICA TEAS CRIODFRESERVACTON
EXFERIMENTAL DEL UORATON DONANTE

Gutierrex E, Bello B, Hermmndez A, Barrega 1M, Hinojosa R, Cakieron E, Ruiz M, Viloria MM, Lage
E. Ordofiez A, Hoapltal Virgen del Rocio de Seville

El objelivo de sete sstudic sx camcierizar Illllhlnhlulpmd.luldumhﬁlﬁﬁndllﬂﬁllﬂdd
vaniricuio zquierdo tras aplicar un protacolo de

Método: Uaamos ol CP-18 (PolletSengRcol) como solucidn m o a8l comardin
pplantado en tres fases: Induccitn, aimecenamiamo y recalentamisnio. Tras 80 minutcs a -1.8
*C y racalentado a 2.7 *C/min., ol coreziin sa conscia al sielema Lengsndordf y se parfunda por
vin mmievigrada con sohucidn de Kreba-Henasieil Analizamos parimetros sistélicos y dastilicos
artes y despuds de la criopreservacién establecisndo un sstudio extadistico comparstivo.
Rasuliados; Trea crioparsarvecifin sncontramos un aumsmio astsdisicements algnificative
(p<0.05) de loe valores de la presién pico vy desarrcliada ds ventriculo izquisedo con
desplazamiento de la curva de Ancién alstdlica. Sin embango, la funcién dinstélica muestrs un
smpecramients de Ia miama, con aumano satadisbcamenis significativo (p<0.05) de i rigidez
medin, descanso de la rigkder difwencial con p<0.05 y despiaramiento hacia sriba v u 1s
zpuarda de e curva diasiblica de pressin-volumen.

Conciusiones: La disfuncion disetdlica itras cropreservaciin cardiace parece debida a
disminuciin de ka slasticdad del coligeno cardiaco o a allsracion sn sl menejo del calclo Knico
m irmwis de la membrana, conssnaindoss indemne los macanmmea de produccion snemétic y

aparato conrichil.

P114

CORONARIOGRAFIA PREOPERATORIA EN LA VALORACION DEL TRASPLANTE PULMONAR.

Avilés, B; Guerra, J; Monforte, V; Domingo, E; Ovejero, L; Lara, B; Bravo, C; Tenorio, L; Anglés, R; Soler, J; Roman, A;
Maestre, J; Morell, F.
Servicios de Neumologia, Cardiologia, UCI, Cirugia Toracica, Hospital General Vall d'Hebron, Barcelona.

La cardiopatia isquémica representa una aceptada contraindicacion al trasplante pulmonar. Esta por definir la estrategia diagndstica
preoperatoria més adecuada.

Objetivo: Evaluacion de los resultados de nuestro protocolo de investigacion de cardiopatia isquémica asintomadtica en enfermos
ingresados para valoracién de trasplante de pulmon.

Material y Métodos: 169 pacientes valorados para trasplante de los cuales 116 se trasplantaron. Se practic6 coronariografia a
todos los pacientes mayores de 55 afios y a los pacientes entre 50 y 55 afios con factores de riesgo. Se realizaron coronariografia en
38 pacientes (22,5%): 34 hombres(89,5%) y 4 mujeres(10,5%), con una edad media de 57 afios(rango:42-66).

Resultados: Los factores de riesgo fueron: En 33 pacientes tabaquismo(86,8%), en 6 hipertension arterial(15,8%), en 5
diabetes(13,1%), en 7 hipercolesterolemia(18,5 %), y en 5 dolores atipicos(13,1%). En ningtin paciente existi6 sospecha electro-
cardiografica ni ecografica. De los 38 pacientes a los que practicé coronariografia, en 6 (15,8%) se demostré enfermedad coronaria
significativa. De ellos, 4 no fueron aceptados para trasplante, 1 fue sometido a cirugia coronaria y murié en lista activa, y al
dltimo se le implanté un stent y fue trasplantado muriendo en el postoperatorio por causa infecciosa. Ningtin paciente sometido a
trasplante pulmonar, con o sin coronariografia previa, presenté cardiopatia isquémica en los meses siguientes.

Conclusiones: 1) No es necesario practicar coronariografia en todos los posibles candidatos a trasplante pulmonar. 2) La
coronariografia indicada con los presentes criterios tiene un buen rendimiento diagndstico.

136



P115

ANFOTERICINA B COMPLEJO LIPIDICO EN EL TRATAMIENTO DE LA INFECCION PULMONAR ASPERGILAR EN
PACIENTES SOMETIDOS A TRANSPLANTE PULMONAR

Guerra, FJ; Bravo, C; Roman, A; Monforte, V; Roldan, J; Galvada, J; Iscar, M; Ferrer, A; Canela, M; Maestre, J; Morell, F.
Servicios de Neumologia, Enfermedades Infecciosas, Microbiologia y Cirugia tordcica, Hospitals Vall d'Hebron, Barcelona.

Objetivo: Evaluar la eficacia y seguridad del tratamiento con Anfotericina B complejo lipidico-Abelcet(r)(ABLC) en pacientes
con trasplante pulmonar(TP)e infeccion por Aspergillus spp(IA).

Pacientes y métodos: Se incluyeron 6 pacientes con TP que presentaron 7 episodios de IA. La neumopatia previa al TP fue:
fibrosis quistica 2, fibrosis pulmonar 2, bronquiectasias 1 y enfisema pulmonar 1 paciente. Se definieron tres tipos de IA:
traqueobrongquitis, traqueobronquitis ulcerativa y enfermedad invasora. Se administr6 ABLC a una dosis media de 5 mg/Kg/dia. La
duracion del tratamiento oscil6 entre 7 y 21 dias. La dosis media total acumulada de ABLC fue de 2897(i:1750-4400) mg. Los
niveles medios de CyA durante el tratamiento fueron de 217(i:120-329) ng/ml. El tiempo minimo de seguimiento fue de 6 meses.

Resultados: Los 7 episodios consistian en una traqueobronquitis aspergilar no ulcerativa. Uno de ellos fue una recidiva, a los 4
meses de finalizar el tratamiento con ABLC. Se evidencié mejoria

clinica y broncoscopica en todos los casos, aunque uno(14%) persistié con cultivos positivos precisando tratamiento con
itraconazol durante 40 dias. Los efectos secundarios fueron: en 2

pacientes(28%) fiebre +/- escalofrios relacionados con la infusién endovenosa, en otros 2(28%) trastornos gastrointestinales. Se
objetivé anemia normocitica en 3 de los 7(43%) episodios y elevacion transitoria de las transaminasas séricas en otros 2(28%). En
tres ocasiones(43%) la creatinina sérica se elevo (m:2.75,i:1.67-4.7). La funcion renal se recuperd tras el tratamiento.

Conclusiones: El ABLC parece una alternativa terapéutica eficaz y segura ante la traqueobronquitis aspergilar en pacientes
sometidos a TP.
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EDEMA DE REPERFUSION EN EL TRASPLANTE PULMONAR: ;ISQUEMIA-REPERFUSION O EDEMA
HIDROSTATICO?

Rabanal, JM; Mons, R; Carbajo, M; Aguero, R; Ortega, J.
Unidad de Trasplante Pulmonar, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, Santander.

El edema de reperfusion (ER) en el trasplante pulmonar es una complicacion grave. Presentamos dos casos de ER precoz y severo
(250 ml aspirados) tras el clampaje de la AP para la realizacion del 2° injerto en el contexto de TBPS. A pesar del deterioro
gasométrico y hemodindmico no se precisé CEC.En ambos casos se realizé electroforesis protéica de muestras simultdneas del
aspirado del edema pulmonar y de sangre. En ambos casos a pesar de la severidad del ER la resolucién fue temprana y la extubacion
precoz. Se concluye que en ocasiones el ER es predominantemente de etiologia hidrostética (1°injertos en TBPS) mas que por
isquemia-reperfusion (escasa actividad mieloperoxidasa), y a pesar de su elevada permeabilidad (ver tabla) con pase de proteinas de
elevado peso molecular(alfa 2 y gamaglobulinas sin banda monoclonal) permite una pronta resolucion.

Electroforesis proteica en sangre y aspirado de edema bronquial en los dos casos.
AB: aspirado bronquial CF: coeficiente de filtracién

Plasma AB CF % Plasma AB CF %
Albimina (gr/dl) 2.9 1.7 58.6 3.5 2.3 65.7
Alfa 1 (gr/dl) 0.2 0.1 50 0.2 0.1 50
Alfa 2 (gr/dl) 0.6 0.2 33 0.8 0.2 25
Beta (gr/dl) 0.8 0.3 37.5 0.9 0.4 44
Gamma (gr/dl) 0.7 0.3 48.8 1 0.3 30
Prot.totales (gr/dl) 5.2 2.6 50 6.4 33 51.5
Paciente 1 Paciente 2
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EVALUACION CLINICA NO INVASIVA DEL TRASPLANTE DE PANCREAS MEDIANTE EL USO COMBINADO DE
GAMMAGRAFIA, ECO-DOPPLER Y ANALITICA SERICA.

Fernandez JA (1); Claver MA (2); Reus M (3); Llorente S (4); Gimeno L (4); Ramirez P (1); Robles R (1); Bueno FS (1);
Rodriguez JM (1); Lujan J (1); Munitiz V (1); Parrilla P (1).

(1) Unidad de Trasplante Hepatopancredtico; (3) Servicio de Radiologia; (2)Servicio de Medicina Nuclear; y (4) Servicio de
Nefrologia. Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca.

Objetivo: Analizar los resultados de la evaluacidn clinica no invasiva del trasplante pancreas-rifion (PR) mediante gammagrafia
Tc-99 MIBI, Ecografia doppler (ED) y niveles de amilasa (Am), lipasa (Lp) y creatinina (Cr).

Metodo: Se efectuaron 20 gammagrafias en 2 pacientes PR que se efectuaron mediante la inyeccion de 15 a 25 mCi de MIBI
obteniéndose imégenes estéticas ( toma del marcador, homogenicidad de 1a toma y lavado ) y dindmicas ( tiempo pico y curva de
lavado). Después de cada prueba, los pacientes se sometieron a estudio ecografico( flujos vasculares e indices de resistencia (IR)) y
analitico (Am, Lp y Cr).

Resultados: Se describen 4 patrones: 1. Patrén basal: Niveles normales de Cr, Am y Lp, con IR ecogrifico<0.6 y tiempo pico
gammagréfico <2 segs con lavado rdpido e intensa y homogenea definicion del injerto; 2. Patrén de rechazo: Cr, Am y Lp
elevadas, con IR0.7 y tiempo pico 4segs con lavado enlentecido y definicion pobre pero homogénea; 3. Patron de pancreatitis: Cr
normal con Am y Lp elevadas, IR0.7, con tiempo pico 4 segs y lavado enlentecido con definicién pobre y parcheada; 4. Patrén de
pancreatitis reactiva o quirdrgica: Cr normal con elevacion de Am y Lp, IR entre 0.4-0.7 con tiempo pico entre 2 y 4 segs y lavado
enlentecido. Injerto con mala definicién localizada.

Conclusion: El empleo de la gammagrafia Tc-99 MIBI junto a la Ecografia doppler y los niveles séricos de amilasa, lipasa y
creatinina permiten una correcta evaluacion clinica no invasiva del trasplante de pancreas.
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IMPORTANCIA DE LOS METABOLITOS DEL NO EN EL DIAGNOSTICO DEL RECHAZO DEL TRASPLANTE DE
PANCREAS.

Casanova, D; Martino, E; Amado, JA; Rodriguez, A; Salas, E; Berrazueta, JR.
Servicio de Cirugia General, Hospital Universitario Valdecilla, Santander.

El Trasplante Pancredtico Vascularizado es una alternativa al tratamiento convencional en los pacientes con Diabetes Mellitus
Insulindependiente. Uno de los problemas que persisten es la dificultad en el diagnostico precoz del rechazo en el modelo aislado
que permita un tratamiento eficaz e impida la pérdida de injertos. El papel del 6xido nitrico en el sistema inmune humano, no es
tan conocido. La NO-sintetasa, puede ser inducida facilmente en los macréfagos murinos, sin embargo no puede inducirse tan
facilmente en los macréfagos humanos.

Material y Método: 26 perros han sido operados con la siguiente distribucion. G1 (n=10) Pancreatectomia Total (grupo control
de Diabetes). G2 (n=8) Autotrasplante Segmentario Pancredtico. G3 (n=8) Alotrasplante Segmentario.

Resultados: Estan expresados en la tabla 1. Se puede observar la diferencia significativa en los valores de los metabolitos del NO
en los grupos de Alotrasplante con respecto al Autotrasplante. Conclusion: La determinacion de NO puede permitir una orientacion
precoz en el diagnéstico del rechazo.

NO2, G2 NO2,G3 NO3,G2 NO3, G3

Basal  5.5+0.8 4.6x1.4 0.7+£0.5 1+0.7
1 dia 4.3+0.7 9+1 0.6+0.5 5+5

2 dia 7.6x£1.6 3+0 0.6+0.3 1943
3 dia 8+1.8 1.5¢1.5 2.6x£1.4 38+36
4 dia 8+2 1.5£0.6  0.5+0.5 25+8

5 dia 15+5 1.8+0.7 0+0 11+6
6 dia 24+5 0+0 0.3x0.3 9+5
7 dia 8+0 2+0 0+0 24+0
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TRASPLANTE CLINICO DE PANCREAS CON DERIVACION ENTERICA: FISTULA DUODENO PANCREATICA (FDP).

Heredia, EN (1); Ricart, M*J (2); Astudillo, E (1); Lopez-Boado, MA (1); Delgado, S (1); Amador, MA (1); Perez, M (1);
Esmatjes, E (3); Fernandez-Cruz, L (1).

(1) IMD Unidad de Cirugia Bilio-Pancredtica y Endocrina. (2) Unidad de Trasplante renal. (3) Unidad de Diabetes, Corporacio
Sanitaria Clinic, Universidad de Barcelona, Ciudad de Barcelona.

Objetivo: Analizar la etiologia, incidencia y tratamiento de la FDP, su impacto sobre la supervivencia del paciente y del injerto,
en el trasplante de pancreas con derivacion entérica.

Material y métodos: Desde 1983 hasta Septiembre del 2000 se han realizado 205 trasplantes simultdneos de riiién y pancreas
(TSRP), 97 de ellos con derivacién intestinal (DI). La edad media de los pacientes fue de 37,17 afios (rango 14 a 50). De ellos 63
(65%) fueron hombres y 34 (35%) mujeres. La DI de la secrecion exdcrina se realizé mediante anastomosis latero-lateral en 78
(80%)pacientes y con una Y de Roux en 19 (20%). Todos recibieron inmunosupresion cuddruple y tratamiento profilactico frente
al Citomegalovirus (CMV).

Resultados: Se diagnosticaron 11 fistulas (11%). Las causas fueron la técnica quirtdrgica en 2 casos, en 3 infecciéon por CMV y
rechazo en 6. La FDP se localiz6 a nivel de la anastomosis en 6 casos (2 atribuidos a la técnica y 4 a rechazo), en el duodeno del
injerto en 3 (atribuidos a infeccién por CMV), no pudiendo identificar la localizacion en las 2 restantes. El tiempo medio de
aparicion postrasplante fue de 54,1+ 54,23 dias (rango de 13 a 183). El promedio de reintervenciones fue de 1,54 + 0,68 (rango de
1 a3).

En 5 pacientes (45%) la evolucién fue satisfactoria, precisando los otros 6 (55%) una trasplantectomia. La mortalidad fue de
9,09%.

Conclusiones: Las principales causas (82%) de FDP son el rechazo agudo y la infeccién por CMV. Su prevencion es
imprescindible para reducir su incidencia.
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TACROLIMUS(TAC)VERSUS CICLOSPORINA (CSA)EN RECEPTORES DE UN PRIMER TRASPLANTE
SIMULTANEO DE RINON Y PANCREAS (TRP). RESULTADOS PRELIMINARES (3MESES)DE UN ESTUDIO
MULTICENTRICO EUROPEO.

Ricart Brulles, MJ; Heredia N; Esmatjes E; Astudillo E; Oppenheimer F; Fernandez-Cruz L; For the Euro-SPK Study Group,
Hospital Clinic, Barcelona.

Objetivo: Analizar los resultados preliminares de un estudio abierto, prospectivo, randomizado, en grupos paralelos, disefiado
para comparar la eficacia de CsA vs Tac , a 1 afio del Tx, en 200 TRP de 11 centros.

Material métodos: Se analizan 177 TRP, con 3 meses de evolucion, de los cuales 88 recibieron CsA(Grupo I) y 89 Tac(Grupo
II), asociado a MMF, prednisona y ATG. No existen diferencias entre el sexo, PRA, tiempo en didlisis y caracteristicas de los
donantes de ambos grupos pero , a pesar de la randomizacion, hay diferencias entre la edad del receptor, didlisis pre-Tx, y drenaje
Venoso pancredtico.

Resultados: La incidencia de rechazo agudo ha sido del 55% en el Grupo I vs 42% en el Grupo II(ns). Tampoco hay diferencias
significativas en la supervivencia del paciente y del injerto renal, pero la supervivencia del injerto pancredtico es superior en el
grupo 11(92%) vs el grupo 1(81,3%). Los pacientes tratados con didlisis peritoneal pre-Tx, presentaron mds infecciones
abdominales. Un 24% de los TRP del grupo I fueron reconvertidos a Tac, mientras solo un 6% de los TRP del grupo II lo hicieron
aCsA.

Conclusiones: El andlisis, a los 3 meses, de 177 pacientes debe de ser interpretado con cautela ya que el principal objetivo del
estudio ( 200 TRP con 1 afio de seguimiento) no ha sido todavia alcanzado. A pesar de ello, parece observarse que la pérdida de
injertos pancredticos es inferior en el grupo tratado con Tac.
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LOS ADOLESCENTES ANTE LA DONACION DE ORGANOS

Rios, A; Conesa, C; Ramirez, P; Munitiz, V; Rodriguez, MM; Parrilla, P.
Coordinacion Regional de Trasplantes de Murcia Unidad de Trasplantes. Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia.

Introduccién: Una de las formas de concienciacion social la constituye la actuacién a nivel de centros educativos. El disenio de
estas intervenciones educativas precisa analizar previamente los conocimientos de la poblacion sobre la que se desea intervenir. El
objetivo es conocer los miedos de la poblacion adolescente hacia la donacién de 6rganos.

Método: Estudio descriptivo transversal realizado sobre una muestra aleatoria de 210 adolescentes entre 15-19 afios de nuestra
Comunidad Auténoma. Se utilizé un cuestionario de opinién sobre donacién de érganos de 30 items, aplicado mediante entrevista
personal. Se analizan los datos mediante estadistica descriptiva y el test de Chi2.

Resultados: El 30% de los adolescentes encuestados tiene una opinién negativa hacia la donacién de érganos, siendo las
principales razones aducidas el Miedo a la muerte aparente, el rechazo a la mutilacion del cuerpo, las molestias que suponen las
gestiones que conlleva la donacién, y en menor medida por motivos religiosos.

Los subgrupos mds desfavorables hacia la donacién de érganos son los que (p<0,00005) desconfian del sistema sanitario, los que
desconocen el concepto de muerte cerebral, los que no realizan actividades prosociales, los que quieren enterrar el cuerpo sin
mutilaciones, y los que no han tenido experiencias previas con la donacion de 6rganos.

Conclusiones: Un tercio de los adolescentes no estd a favor de la donacion de 6rganos, siendo el principal miedo el posible
riesgo de muerte aparente, derivado del desconocimiento del concepto de muerte cerebral .
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IMPORTANCIA DE LOS MEDIOS AUDIO-VISUALES EN LA PROMOCION DE LA DONACION DE ORGANOS

Conesa, C; Rios, A; Ramirez, P; Munitiz, V; Rodriguez, MM; Canteras, M; Parrilla, P.
Coordinacion Regional de Trasplantes de Murcia Unidad de Trasplantes. Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia.

Objetivo: Valorar cuales son las fuentes de informacién sobre la donacién de érganos en la poblacién, y determinar la influencia
de estas fuentes en la opinién hacia la donacion.

Método: Sobre una muestra de 2000 personas, aleatoria y estratificada por edad, sexo y zona geogréfica, se realiza una encuesta de
opinién. Se valoran las fuentes a través de las cuales han recibido informacion sobre la donacidn, y la influencia de estas sobre la
opinidn a favor o en contra de la misma. Se analizan los datos mediante estadistica descriptivay el test de Chi2.

Resultados: La mayoria de los encuestados han recibido informacion sobre donacién de érganos a través de varias vias. Los
medios audiovisuales son las fuentes de informacion mas habituales entre la poblacidn, asi un 76% recibieron informacién por la
television, un 31% por la radio, y un 25% por la prensa. Fuentes de informacién minoritarias son la familia, los amigos, los
profesionales sanitarios y las charlas especializadas.

Al analizar las fuentes de informacién respecto a la actitud hacia la donacidn, observamos que existe una mayor predisposicion
hacia la donacién (p<0,00005) en aquel sector poblacional que ha recibido informacién en grupos reducidos y de discusion, que son
los de acceso mas minoritario. Los medios audiovisuales no influyen favorablemente en la actitud pro-donacion.

Conclusiones: Aunque la informacion sobre la donacién llega a la mayoria de la poblacion por los medios audio-visuales, es la
informacién suministrada a nivel individual y en foros de discusién la que favorece la opinién pro-donacion.

41



P125

(ACEPTARIA LA POBLACION UNA LEGISLACION QUE PRESUPONGA EL CONSENTIMIENTO A LA DONACION?

Conesa, C; Rios, A; Ramirez, P; Munitiz, V; Rodriguez, MM; Parrilla, P.
Coordinacion Regional de Trasplantes de Murcia. Unidad de Trasplantes. Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia.

Introduccion: Para sufragar el déficit de 6rganos para trasplante se han planteado varias alternativas, entre ellas, una legislacion
que presuponga el consentimiento a la donacion. El objetivo es valorar la aceptacion que tendria en la poblacidn la aplicacion de
esta ley.

Método: Sobre una muestra de 2000 personas, aleatoria y estratificada por sexo, edad y municipios, se aplica una encuesta. Se
valora la opinion ante una legislacion de consentimiento presunto ante la donacion de 6rganos, y la necesidad o no de la peticion
del permiso familiar a la donacién. Se analizan los datos mediante estadistica descriptiva y el test de Chi2.

Resultados: La mayoria de los encuestados (53%) valoraria esta legislacién como un abuso de autoridad, o una ofensa a los
familiares del difunto (17%). Un 16% la considera como un modo eficaz de evitar el desperdicio de 6rganos, y s6lo el 8% como un
gesto de solidaridad.

En relacion a la peticion del permiso familiar, el 72% considera que no es necesaria la peticion si el difunto expresé su opinién en
vida, y un 21% cree que siempre debe contarse con la familia. Existe asociacion significativa (p<0,00005) entre opinién
desfavorable hacia la donacion y la necesidad de pedir siempre permiso familiar.

Conclusiones: La poblacidn estd en contra de una legislacion que presuponga el consentimiento a la donacién y considera que

debe respetarse la opinion del difunto. El subgrupo de la poblacion con una opinién desfavorable hacia la donacion considera
necesaria siempre la peticion familiar a la donacion.
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PERFIL POBLACIONAL FAVORECEDOR DE LA DONACION DE ORGANOS

Conesa, C.; Rios, A.; Ramirez, P.; Rodriguez, MM.; Munitiz, V.; Canteras, M.; Parrilla, P.
Coordinacion Regional de Trasplantes de Murcia Unidad de Trasplantes. Hospital Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia.

Objetivo: Definir los perfiles poblacionales hacia la donacién de érganos

Método: Mediante una encuesta de opinion se estudia una muestra aleatoria y estratificada por sexo, edad y zona geogréfica, de
2000 personas. Se analizan variables socio-personales, de conocimientos sobre donacién, de interaccion social, de conducta
prosocial, de religion y de actitud hacia el cuerpo. Se utiliza el test de Chi2 y el de regresion logistica.

Resultados: Las variables favorecedoras de la donacion son edad <40 afios, estado civil soltero, estudios medios-superiores,
experiencia previa con la donacién, informacion obtenida en foros especializados y a través de la familia, actividad prosocial, no
miedo a la manipulacién del caddver, conocimiento del concepto de muerte cerebral y actitud favorable hacia la donacién de la
pareja. Dando significativas en contra la edad 50 afios, estudios primarios o inferiores, rechazo a la mutilacién del cuerpo, miedo a
la muerte aparente y motivos religiosos. En el andlisis multivariante las variables que influyen son la edad, nivel de estudios,
experiencia previa con la donacién, informacion en foros especializados, actividad prosocial, manipulacién del caddver, concepto de
muerte cerebral y actitud favorable de la pareja.

Conclusiones: El perfil poblacional a favor de la donacién es un joven con estudios medios-superiores, que ha tenido
experiencia previa con el proceso donacion-trasplante, conocedor del concepto de muerte cerebral y que realiza actividades
prosociales. El perfil en contra es una persona mayor, sin estudios ni realizacién de actividades prosociales, que teme la muerte
aparente.
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CONTROL DE CALIDAD DEL. PROXES) DE OBENOON Y DISTRIBUCKIM DE CORMEAS PARR TRASPLANTE

F. Cabmlbw, L fpe-Navicad A, 0. Gris, ¥, Mondn, M. Ventura, P. Dedgackn, | Mufioz, M. Fealn, AL Adin.
Bomoada T2 rdanide co Sz mrap loep ) d b Savin fray | 2o Feu Unae ot prie s £2 Eoipsn, Boresons,

Iknoducxirc El obistive de un Banco de Olos e o de suminksirar les omeas requerkdss por ks cemirs trasplentadonmes de
e del que e depersador para bn fedm soldiacs, y par oiro bvdo evitar b pérdida de cfmees viables pars isplante debidn
# i ivegularicad heblisl en b actividad trasplaniador. de los programas de trasplanis de ofmeas. B Banoo da Olos y o Sanido

de Obterxcitn de Orgunos ¥ Telidos para rasplante: del HSESP son un mismo departamenin, todos sus prolesonzles am
nespaniabies v b aciividades.

Oioliwg: Rechurie b taid c cliregs vinkies que na son ireplantadie y reductr [a tae de oblénddn de <irmess no-viables.

Matarial y Midudas: H Banco de Ojos del HSCSP Inidd s activicdad en abdt de 12949, En o periodo julla 1993-unio 2000,
surmirisind afrmeas 3 30 aantros resplkantaciones. Hamos analbrado la artividad generadomn, ka vishildas de s nfmeas generaras
¥ Ias cdmeas viables no rasplantadas. Hemos. dhidico al perfodo mandionadn =n dos samesires y comparado anire slios

Mewmlbgnlonc: Loy conantes de cimegs e incrementaron enwn 55% (93 va 142), In negpdfes Bniler 30 recjo del 26.8% (34
neguihen'127 entrevistes] ol 17.9% [31/173), les g extraides que futvon no siables s incrementanon del 9,6% ol 17.5%
y o noimero de edmeas vishles que o feron trasskantudes se raduo dd 24,1% o 3.5%.

Candanlsses: H incramenio en b abiendin de aimeas leva aparefado un incremenio signiicative an b propardén de cbmeas
no vables. B corird del Banoo de Olos y kt Oblendén de Cmess por un misma aquipe permilin svitr s pérdida de oimenss

viahles qua no 5o frasplanian,

H. EQUIP MEDNOO-BFERMENA BOPERTO N MATEMMIENTD BEL. [NARTE TE ORGANDS Y DEINGADD BN EXTLUSMA A LA
ATENO0N DEL DOMANTE RECXKE A (HRD LA PARODA DE DXOMWATES EN MUERTE BEFALICA Y (DRRAR LATENTE POR
ASSTOLIA

A LopecNimided, F. Caballera, [ Guirade, R. Sclit.
Hosplial de i Santa Creu | Sont Pou (RSTSP), Fandect) Puigvert. Universitat Autinoms de Barcslona, Barosiona

Bmirndimachia: La 2 asictolla imevershie duramie sl mantenimismn fokigico del daonmme de STRRos & e de s causks ik
importantes de pirdida de donantes de Srganca, pusde suponer antre 1n 10 y 25% del tolal de donandss pobenciales. En julla
de 1993 al Serviclo de Obtencldn de Organce ¥ Telidos para Trasphante [SOOTT) del HSCSP oed ol squips de enlermera de
ssnienimisnto del donante de Srgancs. A partir del diagndsfico dinloen de B suerte enceiiica 1 enlermera del equipo de
sanisrimienio del SOOTT susihae 2 la snderme s que hastn entonces hahia skio naaponsable del antonces pacdenie iy o= dedica
on echeha 3 donante, o mikdin del SOOTT 2 & médco-sperio responsable del manteninianio,

Objativn: Eviar ia pérdda de donantes de drganos por asisiola imeversbis durants o senieninlenio,

Hulawipl 7 Mlbodioz En o perincs ce Jullc de 1993 huste mpye cet 2000 fusnan mantenickes por & aquipa sefcicn-eniemmery
cjed S00TT 363 conntes potenciphes de drpans, de s cugles 304 fuenon dongmiey negles y 59 ienon negathe, fomiler & o
dorackin

Sasulindes Mo hemos bando ningura asistolla imeversible duranis & manterimlario de los domanies polencisles de Grganos,
nl an los que fueron aulorizador: & dorackén por b familia como erire Squedios. qua fue denagada b arodzadiin. B 0.9% da ks
cloranies de drganos {3 de 304} no fueron donantes slactivos debidn a ks lesiones obsenwadas an los. drgences post-perfusiin
{rs la exdraccin debirlo a b Inestablidad hamodindmica duranis o mantenkmianio,

Conduslones: E equign midios-enlermeria de minierimiznga del donnte pobencial de dnganns meduce 2 cong bn pérdica de
donantes & increerbe L canticad 'y caliched die loa Gngencs que s dtracn ¥ tresplantan.
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'EL TEST DE APNEA EN EL DIAGNOSTICO DE MUERTE ENCEFALICA: COMPARACION
ENTRE DOS METODOS DE REALIZACION Y ANALISIS DE LAS COMPLICACIONES,

AUTORES: Dres.: R.Melana, M.E. Adum, A. Scarlstli, R. Bassaog, J.L. Araujo

INSTITUCIGN; 1.N.C.ULC.AL —Buenas Aires, Repiibllca Argentina

El teat de apoes {TAp) # um prusha mandaterla para el diagnSatico de muerie encefillca (ME). pero au
realimcidt penéra registencia poc sus eventuales compllcaciones. Cumpammlasdna técnices
habitualmenie utilizadas &n oneatra pedctica diacie: pxigenacitn apneica (OA} y auments artificial de
CO2 {AACGR), mnalizando sus complicaciones.

Se trata de un estudip retrospactlvo de 200 TAp (68 QA ¥ 1312 AACOZ) realizadus por lvs neurdlugos ¢
intensivistas de nuestro orgmnismoe procurador, entre Enero 1598 v Setiembre 2000.

Fueroh congiderndas complicacinoes ks siguientza eventos: hipatensién, hipoxemis, umlmnm:r
arriirias {todey severas y soatenidas en el tiempo) y/a pare cardiaco, En el grope que lea presentd
{r=42}, 1o mediss de PO2{186,1 mmHg), exi como de la relacidn PaFiO2 {230} pre-test. fveron
significativamente menores que e of resto (247mmHyg ¥ 305,5 respectivamente .can p=1.012 ¥ p=0.002.
Pero ln mayoe cyrrelaclén cocomtadn, fus con la PO2 y ol pH floales (108.1 vs 218.8 mmHg-p=0.000- ¥
7.08 va 7.14-p=0.004-)

La incideocia de complicacionss fue significativesente superior con el métoda de 0A (33% v 14%: p:
0.001720). Se encontmd une diferencia significitiva entre 1a PO2 final promedio de los test que
preseninron complicaciones y lox qua o (77.7 va 223 5mmi g, p=C.00} para | QA y 134 3 v 2068
mumkfg, p=0.025 para t AACO2), Se enconird ura clara tendencio en & andlisis del pH ﬁmld: Ins 1
AACO2: con mayor acidentio en el grupo que presentd complicaciones.

Cogsluabig: Bl método de OA para la reallvaciin del kest d= apnen Gene mayor riesgn de complicocioncs
praves, adjudicables probablementz a 1n hipaxemia, por lo que propooemaon la inilizecidn del 1 AACOD.
perticularmente ot [oa casos con PaFiQ2 bajo v fiesgo de desarsoller hipoxemin.
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FACTORES DE RIESGO PARA EL DESARROLLO DE DIABETES INSIPIDA DURANTE LA MUERTE ENCEFALICA.

Dominguez-Roldan, JM; Garcia-Alfaro,C; Diaz-Parejo, P; Murillo-Cabezas, F; Barrera-Chacon, M; Caldera-Gonzalez, A
Unidad de Cuidados Intensivos y Neurorrehabilitacion del Hospital Universitario Virgen del Rocio, Sevilla.

Objetivo: Conocer factores clinicos predisponentes para desarrollo de diabetes insipida en pacientes con dafio cerebral que
evolucionaron a muerte encefélica.

Poblacion y Metodos: Se analizaron los procesos etiolégicos de dafio cerebral (traumatismo craneoencefélico, hemorragia
subaracnoidea, hematoma intracerebral), la localizacién primaria de la lesidn (supra versus infratentorial), hallazgos tomograficos
en la TAC (ausencia de cisterna ambiens, desplazamiento de linea, ausencia de tercer ventriculo, hipodensidades en areas subfrontal,
hipotalamica, y territorio arteria cerebral posterior) y también fue estudiada la posible influencia de la hipertension endocraneal en
el desarrollo de diabetes insipida. Grupo de estudio: 59 pacientes en muerte encefalica de los que 31 desarrollaron diabetes insipida.
Fue comparada la incidencia en cada grupo de las distintas variables analizadas.

Resultados: Los sujetos con lesiones supratentoriales primarias presentaron una muy significativa predisposicion al desarrollo
de diabetes insipida en comparacion con aquellos con lesiones infratentoriales. La diabetes insipida presenté una significativa
mayor incidencia en sujetos en muerte encefélica tras traumatismo craneoencefélico versus procesos cerebrovasculares. La
existencia en la TAC de hipodensidades hipotalamicas se asocié de modo significativo al desarrollo de diabetes insipida. Esta
también presento una mayor incidencia en pacientes con desplazamiento de linea media y existencia de hipertension endocraneal .

Conclusiones: El riesgo de desarrollo de diabetes insipida tras muerte encefélica puede ser estimada mediante el andlisis de
factores de riego asociados, entre los que nuestro estudio demuestra: hipodensidades hipotalamicas y desplazamiento de linea media
en la TAC, origen supratentorial traumdtico y existencia de hipertension endocraneal.
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MONITORIZACION MEDIANTE SONOGRAFIA DOPPLER TRANSCRANEAL DEL PARO CIRCULATORIO CEREBRAL
ASOCIADO A MUERTE ENCEFALICA POR PROCESOS INFRATENTORIALES.

Dominguez-Roldan, JM; Garcia-Alfaro, C; Diaz-Parejo, P; Murillo-Cabezas, F; Barrera-Chacon, M; Hernandez-Hazafas, F.
Unidad de Cuidados Intensivos y Neurorrehabilitacion del Hospital Universitario Virgen del Rocio, Sevilla.

Objetivos: Identificar si el proceso de paro circulatorio cerebral que acompaifia a la muerte encefélica tras el desarrollo de procesos
cerebrales infratentoriales presenta diferencias con el motivado por procesos supratentoriales.

Poblacion y Metodos: Se estudiaron 24 sujetos en muerte encefdlica mediante sonografia Doppler transcraneal. De ellos, 16
fallecieron por procesos supratentoriales (12 accidentes cerebrovasculares y 4 traumatismos craneoencefdlicos) y 8 por procesos
infratentoriales (6 proceso primarios troncoencefalico-mesencefalicos y 2 cerebelosos). Se analizaron en cada caso: Patrén
sonografico predominante (separacion didstole-sistole, patrén de espigas sistélicas aisladas, patron de flujo reverberantes), asi
como tiempo entre aparicion de signos clinicos de muerte encefélica y aparicion de uno de los tres patrones compatibles con paro
circulatorio. Se empleo el registro sonografico correspondiente a la arteria cerebral media contralateral a la lesion predominante.

Resultados: En los casos de lesiones supratentoriales fueron encontrados los tres tipos de patrones sonograficos (predominando
la incidencia del patrén de flujo reverberante): Este dltimo patron no fue encontrado en los pacientes con lesiones infratentoriales,
donde predomind significativamente el patron de espigas sistdlicas aisladas. En los casos de lesiones infratentoriales la aparicion de
patrén sonografico de paro circulatorio fue, en todos los casos, posterior al desarrollo de signos clinicos de muerte encefalica,
fenémeno inverso a lo observado en los casos de lesiones supratentoriales.

Conclusiones. El paro circulatorio asociado a muerte encefalica por lesiones infratentoriales se diferencia significativamente de

lo observado por dafio cerebral supratentorial. Esta diferencia puede ser evidenciada significativamente diferenciada mediante el
empleo de sonografia Doppler transcraneal.
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HIFOTIRQIDIEMO EN FL DONANTE DE ORGANOE COMO CAUSA DE LESION MIOCARDICA Y
FALLO FRECOZ DEL INJERTO

Herondeo: A, Lopec-Hakivss T, Barnegn TM, Gotienrez E, Calderon F, Ruiz M, Hincjoss R, Lage E, Martinex
A, Ordofiez A Hospital Virgen dal Roclo de Sevilla

El objetiv de este estudia climico retrospectivo &9 ostudinr o existe corelacién entre hipotiroldlsme y dalin
miocdrdico an Jos donsates y demositar i existe una retackin enire hipotoidfamnn y fallo precoz del mjerte
candinco tres ol trasplynts de pomnin,

Metodalogia: eate estndio five realivadsy wobre 45 enfrmos sometidos 8 trasplente cardisco en o Hoapital
Univenitario Virgen del Rocln. Ta evoloclie y mewtalldad de log peciontes on ol peimer mew postrasplants fise
mnakzads 8 doble cicgo. Se determino: Troponine T e 1y CPK asi como TRH, T4 Fore v T3 B,
Ramltudne: Respeotn o lap honmones tiroidoas destaod que em ol 87% de log domantes exiatis hipotingidiamo
Coa respecto al perfil tiroddes wientrado, gl 64% do donmtes proscataban o] sindroms dal entiroides
enfermo, e 16% prescstamon ve hipotiraiteme secanderin de arlges fipotalwmo-kipofiseric ¥ taa solo an 7%
prescatzhan nivalos de hormones desivo del mego normal de foncldn tiroddes. Las troprorines se clevaron en
al 57% de loa dosantss pere no axiaih corrdaciim sigadfiortivamente oatadistion entre ahvelss da troppning
ymivelea de T3 Hhow, La mostalidad an ol prives mew fise del 15%, 3 deo cllas por fhllo precoz del injerte. Loa
ziveles do T3 hbre a0 se relaciomaron  slgnificativaments cos uan mayor frecumacis de fillo precox de
imjertn. Conclngion; Fl kipotircidizmo ce mea akteracite eadocring qua sparece o In g mavoria de los
donsstec da frganas, predmmingdo la yarinate deol endrome del entiroldes anfirmn. En rmestra poric de
trasplantes cardiscos el hipotiroldisna no tlene wis reparugiin “Kgmificative sobre o daflo nalocivdico y
fomciomsl del mjerto, ai sobre o fillo precoz del milemo une vez: iy Lartads,
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LA WAIORIA DE LA PORE OGN CATALANA ES FRXRABLE A LA INTRODLETIM T PROEAAMINS SERE DONAOON Y TRASPLARTE
BN LD CENTROG EOUCATIVOS EN LOS NIWELES DF ERSERMZA SETLINDARIA

A Ly fmkial, L Viardel, LT, Apunye, . Abacelje, C. Calmer, L Casll, L Echaharrs, . Martoms Costelen, M. Tarva, L Woasle, £ Livwirs, s MLA. sicin

Organitzacké Cotolors de Tracpisntoments, Fundorki Cetalang c Traspkantaments snd Hospitel de I Senta Creu | Sant Pau

Imireducdie: L3 inthicnes pihlas y privades respansables de i orgentzeridn y promaciin del wesplente: on Catelurye
exkin ebborando un provecto sobre ormackin/inkmesiin en donaritn y treeplante o nivel de enosfisnaa gecundania, o objeto
de su Wniroducciin auriosr mn los owniros ediendies,

Oijalivn: Corocer b actiud de s estudiantes de ensearra seamndara y de los. padnes con hlles en ersefiarca seandarda a
bn ntroducciin de programas: de fonmading/informaciin sobre danacién y traspianis en la educackin ssandaris .

Miahaedal y Mbbolou: Se reqlzt ung encuests telebnicn con pragundes abiertes v cemades & Una misesirs de 520 parsonas
residinies en Coichne, 41 1 eecoiomes oon erfrdes compeendice entme Ing 16y 18 aflos y 409 padres oon hijos de 16 4 18 afle
fque replrabon suc eshudios de ensefianca secinduts.

Besalindes: H 91.5% (91% do los eshudanies y d 92% db los pades) de kos encuestados estaban de acuerdn an b
Iniraducddn: de programes: formeadivesiniormativos sobre domackin y irasplante wn b sseftaoa secundarda. Tan siio un 2% de
los enousstacks estaban an completo desacuando: con dicha iImplemantadian (1% de los sskadianies v 7% de los padres),

Comlompliomeger: Lo mppyrria de . poblaciin eatl de acaendn oon & introduccidn de programes achre donackin y trsplante en i
ensefionza secundaris.
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Review of cadeverk donstion progmmme st Menchewier Reval Infirmary

8. Frew , ATmvekoli, N R Parrott, § AlMsiket, H. N, Riad. Reoal Transplent Lni
Manchester Ryl Infermary.

Chjective - To andit the affectiraim of the Jaement criterin it Mpachoger Eoynl Inflrmary fior
cataveric organ donors offesd to the transpiant team from January 2000 - September 2000,
Backgroend - Oor trassplent progranene mvolves 140 - 150 ranal trsssplants aonually, of which 13-
14% are |bwe relxind. The regions a8 & population of aover 4/pep, the donor pool mcreessd Grom 13/pep
in 199§ %0 over L6/pmp in 1999,

This stody wes nadertsken to determine whother, &z & trensplent ceaire the selection ariteris was
suificieat to comply with standands set by reglonal and natioss] trensplant programme.

Results -124 remal transplant were peclorroed during the specified detes - 3 kidnews impovied, 24
rotrieved bocally mad 18 Lve related . OF the B0 imported 21 wers from the allisnos batwesn Liverpood,
Leods sl Mmachesior (joined regional

pool). Locally thers ware 54 dowors with 35 kidneys exported, 23 st to Allianes , 26 retained and 24
deamed mmsuitebla. The 24 wnsuiabis Kdners, sppeanesd 2 high fgore which i the cesson bebied. this
stndy. 13 idinoys west fir resssoh 1 no parmission or reemrch given mmd 9 ware iefl maitu.
Cotclusion -The criteria for amopnont of kidneys offred tn oo tranaplant casira allows for optimesn
contributicon, with the excepiion of 2 pesdiatri: donors, a3 & conine Maschester”s comribution to the
matioml treseplent prograne: io without

doubt The stody an encouragm] Mmschester o0 Jook ot Gt dervveloping thedr understinding of young
doscrs with deterionaiing Iidney onction and the use of disbetic kidnow for transplssintion.
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(QUIEN DEBE SELECCIONAR AL DADOR VIVO? UN ENFOQUE BIOETICO

Tanus, E.; Maglio, I.; Tants, G.; Tessey, A.; Tants, R.
Circulo de Actividades Interdisciplinarias (CAI), Buenos Aires, Argentina.

El advenimiento del trasplante con dador vivo ha modificado la esencia de la tradicional relacion médico-paciente.

La incorporacién del donante vivo promueve un dilema ético sustancial: la remocién de un érgano en una persona sana es un acto
médico no terapéutico que distorsiona el principio de no-maleficencia (primun non nocere), regla basica de la ética médica.

Si bien esta accion constituye un alto ejemplo de solidaridad, nos preguntamos si las herramientas tradicionales del médico son
suficientes para enfrentar esta situacion.

Consideramos que, en estas circunstancias, se tornan insuficientes, y seria oportuno apelar a la recomendacién de un grupo
interdisciplinario que analice desde distintas perspectivas los niveles de autonomia y competencia del dador vivo (deontolégicas),
asi como sus consecuencias beneficiosas para un semejante (teleoldgicas)

Diego Gracia dice que la vida moral debe acercarse tanto al enfoque deontoldgico como al teleoldgico, formulando un tercero que
Habermas denomina “Principio de Complementariedad”, consistente en colaborar en el desarrollo de las condiciones de aplicacion
del imperativo de no-maleficencia, considerando las condiciones situacionales y contingentes.

Este principio, presidido por la prudencia, seria un eje fundamental para acercarse a una solucién para dicho dilema, sin conspirar
contra la evolucién de esta modalidad trasplantoldgica.

Concluimos que el mencionado grupo, aplicando estas consideraciones aportaria sus argumentos en apoyo del médico
trasplantélogo, pues éste en soledad, dependera de su autoformacion humanistica, que no es la misma en todos los casos,
alejandose de la posibilidad de decisiones tomadas con justeza.

En nuestra opinidn, el grupo interdisciplinario de referencia estaria representado cabalmente por un comité independiente de
bioética.
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SIROLIMUS COMO TERAPIA BASICA: UNA ALTERNATIVA PARA RECEPTORES DE UN ALOTRASPLANTE RENAL

Morales, JM(1); Campistol IM(2); Andrés, A(1); Grinyo, IM(3) del Grupo Europeo de estudio de Sirolimud en Trasplante.
(1) Unidad de Trasplante Renal, Servicio de Nefrologia Hospital 12 de Octubre, Madrid.

(2) Unidad de trasplante Renal, Servicio de Nefrologia, Hospital Clinic, Barcelona.

(3) Unidad de Trasplante Renal, Servicio de Nefrologia. Ciudad Sanitaria Bellvitge, Barcelona.

Objetivo: Sirolimus ofrece una alternativa a los inhibidores de la calcineurina como CsA, para la prevencion de rechazo de un
alotrasplante renal. Dos ensayos clinicos Fase II comparaban Sirolimus con CsA asociados con AZA o MMF.

Metodos: Se presentan los andlisis de los datos de dos estudios abiertos, randomizados, multicéntricos llevados a cabo en 19
centros europeos.Pacientes que recibieron su primer trasplante renal de donante cadaver fueron randomizados para recibir
concentraciones controladas de SRL (n=81) o CsA(n=80), en combinacién con AZA o0 MMF (durante 6 meses) y esteroides.El
objetivo de concentraciones valle era 30ng/mL en el mes 2, y 15 ng/mL del mes 2 en adelante.

Resultados: Al afio, la supervivencia de paciente (99%vs96%) injerto (95%vs90%) e incidencia de rechazo agudo confirmado por
biopsia (35%vs29% fueron similares entre pacientes tratados con SRL y con CsA respectivamente. Los dos grupos tenian
distintos perfiles de seguridad. Hiperplasia gingival, temblor, astenia e hiperuricemia fueron significativamente mds comunes en
los tratados con CsA. SRL fue asociado con mayor incidencia de leucotrombopenia, hiperlipidemia, hipocaliemia,
diarrea,hipofosfatemia e incremento de LDH, SGOT/SGPT y epistaxis.Se observo una mejor funcion renal en los pacientes
tratados con SRL, con un porcentaje mayor de filtracién glomerular y menores niveles de creatinina sérica desde el més 1.

Conclusion: Estos datos sugieren que SRL puede utilizarse como terapia bésica en la prevecnion de rechazo en un alotrasplante
renal, siendo excelente la supervivencia de paciente e injertos al afio.Ademds, SRL mostr6 un aceptable perfil de seguridad diferente
a CsA.
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RESULTADDS DE TNA PAUTA DE INDOOCEON TRIFLE CON TACROLBMOE, MICOFENOLATO Y
FREEDNEON A EN TRASPLANTE RENAL

Paconde Molss C. ok Poigieer B, Dyzis Bménes F, Crrisado Ferich L, Dinz Qfeme Ik, Hemema Gurcia BA Die,
Enctusgoin M.

Maybecial v méspdoy T pecicales que kes mecibid towplesle semal de domd: caddver m mnesto coEive ¥ ona
nmpnEpresiin. de indeccidn se resltirh conm ol 0.1 mpkg/12 hove, nelonfecleis moleiil 1 o/l2 hom ¥
puodnisosy 0.5 mykyidta 8i ng evistd dafanciie jmicial del injerin, = raniovieron coa saln penia iriple oo & e
con depccamn progresivo & dosis pam e toogo & peole dobin con tacolings ¥ predninoes (GRUPC A). Aguoellos
pucientes (ue experhastaron (ehsncliin fxicis] del sgecks (GRUPO B) recitieron. AL policlors] darosle T dlen ¥ dajaron
&wmmmmmu-umdhmﬁ.mwmwum

m:n-— (emidn  [NTa (Agelc | Yy
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RIVELES PLASMATICOS DE BOMOCISTEINA EN LOS PACIENTES CON TRASFLANTE RENAL
TRATADOS CON CICLOSPORINA O FK506: EFECTO DEL TRATAMIENTO CON ACTDO FOLICO
MA Muficz, € Fernéindes-Micmda, MP Sierra, B Doingner-Cil, A Carefio, C Géenez, P Diaz Robsio, J Estenn
1L Carrillo, A Andnés, JM Mewales, Spevicios da Nnfmlogis y Medicina Intarm. Hoapital 12 de Octubre, Mackid

cardirvadcular. El chjstivo dal presente estudio for evihun los niveles de homocisteins en pacientes oot TR ao
tratamienin coa cicloaporing, (CyA) o FK506 y los cambias en amhns gropos toas tminmicsto con dcido Filico.

#2 Th= con funaidn ranal estable (21 con CyA ¥ 21 con FESO05 do ignal eded ¥ sexo) fheron eatudiados. 40 muyjotos
mano, de iguml edad ¥ scio, foeron ¢l gropo cantrol. Bn les TR Ja homociateing fie mis elevada quo Jos controles
(16,4t 52 va 5,02 1,8 pmollL; p< 0,001), pom a0 imbo diferencias a los nivelex da vitamine B12 ni dcido filica,
53 pacientes y | conind mostreron hiperhomocissinania (78,5% v 2,5%; p< 0,001). La homocisteina o
exnrelaciond con ol aclaramicite de creatining en Joa pacieates (p=C.04), o0 cxisticnde somelaciéa
&m ha vitomine P12, deido fdlico ¥ Hpoproteinas. En el milivin tnivarinnte, ks pacleotes tratedos com CyA
n&mmmmﬁuﬂﬁmhhmmﬂhﬂmm {p=0,03), paro el anilixin
mukivarigmte 0o ¢onfirmd estos rewntiados. Bn 21 pacientes con ¥ niveles similres de fhingo
que los oomtroles, s adwinistnd dcido filica {1 mp/idle, dorante 3 imcees). Lom niveles de homooisteins
disminoyeron significativamente {19.1 + 4,8 w 13,2 +3.4 pmoll; p<i 001}, con une reduceién media del 31%, win
obstrvar diferencing en los pacicntzs tratedos con CyA o FES06.

Concinwiones, La hipechomocisteinemia e muy fracomte en los pacientzs con TR, alo qos bay diferencies entre 1ox
pocicnits immmosoprimides con CyA o FE306. El tratamienko con dcidn filico produce unp disovingcide
riguificaina en la conoantracidn de homocistelss, cn sasencia de déficit de folato_sin diferenciag on melacida con <l
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TRATAMIENTO INMUNOSUPRESOR CON SIROLIMUS (SRL), CICLOSPORINA (CsA) Y PREDNISONA EN EL
TRASPLANTE RENAL (TxR)

Gonzilez-Posada, JM; Rodriguez, AP; Perez Tamajon, L; Hernandez Marrero, D; Losada, M; Maceira, B.
Servicio de Nefrologia, Hospital Universitario de Canarias, Sta Cruz de Tenerife.

Objetivo: Conocer la eficacia clinica y seguridad de un régimen inmunosupresor con SRL (2 mg/dia)+ CsA (8 mg/Kg/dia) y
Prednisona.

Métodos: Los resultados de 10 trasplantes renales consecutivos en pacientes sin riesgo inmunoldgico, tratados con SRL (SRL)
fueron comparados con los de los 52 trasplantes prévios de las mismas caracteristicas inmunosuprimidos con ATG + CsA+
Prednisona + Azatioprina (ATG).

Resultados: A los 6 meses la supervivencia del injerto (100% SRL vs 89% ATG), del paciente (100% SRL vs 95% ATG), e
incidencia de rechazo agudo (RA)(0% SRL vs 14% ATG) no mostraron diferencias significativas. La estancia hospitalaria, % de
funcidn renal inmediata, y cifras de creatinina plasmadtica a 3 y 6 meses, fueron similares en ambos grupos.

En el grupo SRL, los efectos adversos més frecuentes fueron: hipercolesterolemia (90%), alteracion de las transaminasas (50%),
hipertrigliceridemia (30%) y plaquetopenia transitoria (30%). Ningtn paciente desarrollo enfermedad por CMYV, pero tres sufrieron
una infeccion bacteriana que requirié ingreso. Hubo 4 casos de nefrotoxicidad por CsA, que mejoraron tras reducir la dosis de la
misma. En ningtin paciente hubo que suspender el SRL por efecto adverso grave.

Conclusion:El tratamiento con SRL asociado a CsA y prednisona ofrece una excelente supervivencia del injerto con minima
incidencia de RA en el TxR. Se necesitan estudios mas amplios para determinar la dosis 6ptima de SRL y CsA en este protocolo a
fin de reducir la tasa de efectos adversos.
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EFICACIA'Y SEGURIDAD EN LA ASOCIACION BASILIXIMAB-TACROLIMUS A DOSIS BAJAS EN PACIENTES
TRASPLANTADOS RENALES CON NECROSIS TUBULAR AGUDA.

Cantarell, C (1); Capdevila, L (1); Perell6, M (1); Pou, L (2); Piera, L (1).
(1) Servicio de Nefrologia. (2) Servicio de Bioquimica, Hospital Universitario, Vall d'Hebrén, Barcelona.

La necrosis tubular aguda (NTA) post-trasplante renal (TR), se asocia a mayor incidencia de rechazo agudo y a disminucién en la
supervivencia del injerto a largo plazo.

Objetivo del estudio: valorar eficacia y seguridad de Basiliximab, asociado a inmunosupresion con Tacrolimus (dosis reducida),
Micofenolato Mofetil (MMF) y Prednisona (P), en pacientes con NTA post-TR; para acortar la duracién de la NTA y para evitar el
rechazo.

Los pacientes con NTA fueron tratados con Basiliximab 20 mgrs e.v. 1* dosis en el momento del diagndstico y 20 mgrs 4 dias
después. Se trata de 10 pacientes, 4 hombres y 6 mujeres, de edad 37+15 afios. Cinco eran primeros TR y 5 retransplantes. El
diagndstico de NTA se realizé 3.5+0.7 dias post-TR. Se mantuvo la inmunosupresion de inicio con: MMF 1,5-2 grs/diay P: 20
mgrs/dia con pauta descendente y reduccion de dosis de Tacrolimus,con niveles alrededor de 7 ng/ml. Tiempo resoluciéon NTA:
8.8+3.1 dfas. Creatinina plasma a los 30 dias: 1.3+0.5 mg/dl. Una paciente present6 rechazo agudo (10%).Complicaciones
infecciosas: 1 reactivacion de TBC pleural y 3 infecciones urinarias. No hubo seroconversion para CMV o EBV. No se observaron
sindromes linfoproliferativos (SLPF). Supervivencia del injerto y del paciente: 100% a los 13+4 meses.

Conclusiones: Basiliximab asociado a Tacrolimus en pacientes con NTA es seguro y eficaz, con excelente tolerancia. Favorece
una rapida recuperacién de la NTA. Baja incidencia de rechazo agudo. No aumenta las complicaciones infecciosas.
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SIROLIMUS VS CICLOSPORINA: COMPARACION DE LA FUCION RENAL DURANTE DOS ANOS

Morales, JM; Andrés, A; Campistol, JM; Grinyd, JM del Grupo Europeo de estudio de Sirolimus en trasplante renal
(1) (2)Unidad de trasplante renal. Hospital 12 Octubre, Madrid. (3) Unidad de trasplante renal, Hospital Clinic, Barcelona.
(4) Unidad de trasplante renal, CSU Bellvitge, Barcelona.

Objetivo: Sirolimus(srl,rapamicina) posee un mecanismo de accién novedoso y no inhibe la funcién de la calcineurina. Cuando
se emplea como terapia primaria, es de esperar que el efecto nefrot6xico observado con CsA sea eliminado. SRL como terapia
primaria en asociacién con AZA o MMF, ha demostrado prevenir el rechazo agudo en receptores de un alotrasplante renal.

Metodos: Se realizé el andlisis de los datos recogidos en dos estudios abiertos, randomizados llevados a cabo en 19 centros
europeos. Pacientes (16-68 afios) con un trasplante de rifion de donante caddver, recibieron concentraciones controladas de SRL
(n=81) o CsA(n=80) en combinacién con AZA y esteroides 0 MMF (durante 6 meses) y esteroides. Se realizé el seguimiento
durante 24 meses.

Resultados: En pacientes tratados con SRL, los niveles de creatinina sérica y urea fueron consistentemente inferiores (mes 24:
creatinina sérica(umol/L): 119.0 vs 148.7 p=0.011; urea (mmol/L):7.21 vs 9.97, p=0,003;SRL vs CsA). Desde la semana 10 en
adelante, el porcentaje de filtracién glomerular hallado fue significativamente mejor en estos pacientes(mes 24: 69.3ml/min vs
56.8 ml/min,p=0,004; SRL vs CsA). El écido trico en suero fue significativamente mayor y el magnesio inferior en pacientes
tratados con CsA, mientras que estos valores tendian hacia I[imites normales en el grupo de SRL. En pacientes tratados con SRL se
observaron moderadas hipokalemia e hipofosfatemia.

Conclusion: Sirolimus, como terapia primaria en receptores de trasplante renal, muestra una mejor filtraciéon glomerular que
CsA. El 4cido trico en suero fue notablemente inferior en pacientes tratados con SRL y otros indicadores de funcién tubular
mostraron diferencias menores.
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EFICACIAY SEGURIDAD DE LA TERAPIA INMUNOSUPRESORA CON ESTEROIDES, FK506 Y MICOFENOLATO
MOFETIL EN PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES DE ALTO Y BAJO RIESGO INMUNOLOGICO

Sierra, MP; Cubas, A; Dominguez-Gil, B; Andrés, A; Mufioz, MA; Herrero, JC; Gonzdlez, E; Rodicio, JL; Morales, JM
(DHR)B®G)O)T)(B)(9) Servicio de Nefrologia, Hospital 12 de Octubre.

En el estudio multicéntrico europeo de FK506 vs CyA se evidenciaron mejores resultados en el grupo tratado con FK506 en los
pacientes trasplantados renales de alto riesgo inmunolégico (segundos y terceros trasplantes, hiperinmunizados, doble trasplante
pancreas-rifion). Por este motivo, cuando estuvo disponible en el mercado, utilizamos la combinacién esteroides, FK506 (0,2
mg/Kg/dia) y Micofenolato Mofetil (2g/dia) con/sin ATGAM en este grupo de pacientes. Analizamos nuestra experiencia con este
régimen inmunosupresor comparando la eficacia y seguridad del mismo entre dos grupos de pacientes: aquellos de alto riesgo
inmunolégico (grupo I) con otro de bajo riesgo (Grupo II).

Resultados:

Grupo I (n=43) Grupo 11 (n=71) P
NTA 28.,9% 32,8% NS
RA 32,5% 16,9% NS
RACR 9.,3% 1,4% <0.05
Pérdidas por RA 4,6% 5,6% NS
Creatinina (6meses) 1,34 (DE=0,4) 1,62 (DE=0,6) NS
Supervivencia del injerto 90,6% 92.9% NS
Supervivencia del paciente 100% 100% NS

NTA = Necrosis Tubular Aguda; RA =Rechazo Agudo; RACR =Rechazo Agudo Corticorresistente

En resumen, sélo se han encontrado diferencias significativas en la tasa de rechazo agudo corticorresistente, que es mayor en el
grupo de alto riesgo inmunoldgico. Sin embargo, este hecho no parece tener impacto en la funcién renal, ni en la supervivencia
del injerto ni del paciente. Por lo tanto, a corto plazo la terapia Esteroides+FK506+Micofenolato Mofetil es tan eficaz en los
pacientes de alto como en los de bajo riesgo inmunoldgico.
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THE 1 YEAR PORTUGUESE EXPERIENCE IN A RANDOMIZED, PROSPECTIVE TRIAL IN RENAL
TRANSPLANTATION WITH A PREDNISONE, RAPAMYCINE, CYCLOSPORINE BASED PROTOCOL FOLLOWED BY
CYCLOSPORINE WITHDRAWAL AT 3 MONTHS.

Mota, A(1); Freitas, L(1); Castro Henriques, A(2); Dias, L(2); Martins, L(2); Silva, F(2); Chang, C(3); Costa, FT(3);

Reimao Pinto, J(3).

(1) Unidade de Transplantagdo, Hospitais da Universidade de Coimbra. (2) Unidade de Transplantagdo, Hospital de Santo Anténio,
Porto. (3) Unidade de Transplantacdo, Hospital Curry Cabral, Lisboa.

Subjects and Methods: 34 Caucasian patients (Pts) (25M; age 43.0+11.5yrs) received a first cadaveric renal allograft (donor
age 33.8+15.2yrs; cold ischemia 20.5+3.6h). For 3 months, Pts had PDN 20mg/day; CsA 8mg/kg/day adjusted to
throughs=250ng/ml; RAPA 6mg on day 1, then 2mg/day. At month 3, Pts were randomised to group A (A): same therapy; group
B (B): CsA withdrawal in 6 weeks, RAPA dosage adjusted to throughs=20-30ng/ml. Both groups had PDN tapered to 10mg by
month 6. Haematology, serum creatinine and serum lipids were measured by automated methods. Acute rejections (AR) were
biopsy-proven. Statistical analysis was done using the SPSS package. Survival was calculated by Kaplan-Meyer.

Results: One Pt(A) lost his graft due to rejection at month 7 and was dialysis-dependent at 1 year. Two lost their grafts pre-
randomisation secondary to surgical complications. One was dialysis-dependent at 1 year, the second was lost to follow-up (drop-
out rate=3%). Thirty one (16 A) completed 1 year. Six pts (17.7%) had AR, 5 before randomisation. At one year, creatinine was
similar in both groups (A: 1.7+0.4; B: 1.5£0.5mg/dl). By linear regression analysis, the only correlations were between RAPA
dose and both increased TG levels (p=0.03) and decreased Het (p=0.04); and RAPA through levels and increased TG levels
(p=0.03). Actuarial survival at one year was: pts=100%; grafts=91.2%.

Conclusions: After three months of triple therapy with CsA, RAPA and PDN, CsA withdrawal led to no AR or graft loss.
RAPA dose and concentration correlate with TG levels. RAPA may contribute to anaemia in the Tx Pt.
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IMPACTO DE LA CONVERSION A MICOFENOLATO MOFETIL (MMF) EN LA EVOLUCION DE PACIENTES
TRASPLANTADOS RENALES PORTADORES DE NEFROPATIA CRONICA DEL INJERTO

Arminio, A; Clesca, P; Vargas, Y; Garreta, [; Oliveros, L; Weisinger, JR.
Servicio de Nefrologia y Trasplante Renal, Hospital Universitario, Caracas, Venezuela.

La Nefropatia Cronica del Injerto (NCI) continta siendo la causa mas importante de perdida de funcién del injerto a largo plazo.
Recientemente se ha demostrado la eficacia del MMF como inmunosupresor con ventaja a la utilizacion de Azathioprina (AZA).
Estudios recientes sefialan la influencia del MMF en la proliferacion fibrobléstica y expresion de mediadores de inflamacion
cronica.

Nuestro objetivo es evaluar la eficacia del MMF en el control de la evolucion de la NCI en nuestros pacientes.

Se incluyeron en el estudio 17 pacientes trasplantados con un tiempo de trasplante mayor de dos afios (rango 2-20afios) con
criterios clinicos y anatomopatolégicos de NCI en tratamiento con CyA/AZA/PDN, portadores de niveles previos de CyA
<150ug/ml. Se inicio la conversién a MMF en un periodo de 4 dias hasta llegar a dosis de 1gr BID. Se realizaron controles
mensuales durante un perfodo de seis meses con depuracion. de creatinina (Dcr), presion arterial (PA) y proteinuria (PROT). El
analisis estadistico se realizo por T test para datos pareados.>

Se observo un aumento estadisticamente significativo de la Dcr a los 6 meses comparado con el inicio del tratamiento (32_
15cc/min Vs 45_23cc/min, p<0.05, respectivamente), sin disminucion significativa de la proteinuria o la presion arterial .>

Concluimos que la conversion de AZA a MMF puede ser una estrategia eficaz en el control de la evolucién de la NCI retardando la
perdida definitiva de la funcién del injerto.
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EVALUACION DE LAS CONCENTRACIONES DE MPA EN PACIENTES TRASPLANTADOS RENALES EN FUNCION
DE LA COMEDICACION Y DEL PERIODO POSTRASPLANTE

Vidal, E (1); Oppenheimer, F (2); Corbella, J (1); Jiménez, O (1); Brunet, M (1).
(1) Departament de toxicologia. (2) Unitat de Trasplantament Renal, Hospital Clinic. Universitat de Barcelona. Villaroel 170.

Objetivo: Evaluar la influencia de Los inhibidores de la calcineurina sobre la farmacocinética del 4cido micofendlico(MPA) en
pacientes trasplantados renales y estudiar su evolucién en funcién del periodo post-trasplante.

Materiales y métodos: En este estudio se incluyen 30 pacientes, con edades comprendidas entre 14 y 71 afios, tratados con
MMF y Tacrolimus(TAC)(n=16), MMF y Ciclosporina (CsA)(n=10) o MMF en monoterapia (n=4).las concentraciones dc MPA
se analizaron mediante enzimoinmunoensayo Emit.

Resultados: MPA (mg/L) Dosis MMF (g) Inhibidores de calcineurina (mg/L)
CsA+MMF (n=90) 1.6 (0.5-7.2) 2 (1-2) 207.5 (63-410)
TAC+MMF (n=215) 2.7 (0.3-12.3) 1(0.5-2) 11.9 (1.0-24.9)

MMF (n=41) 4.8 (0.7-16.6) 2 (1-2.5) -

Se observaron diferencias estadisticamente significativas entre las concentraciones de MPA en los 3 grupos (P<0.0005).El grupo
tratado con CsA present la misma dosis media de MMF entre el 1°y 3° més (2g/dia). Las concentraciones de MPA durante este
mismo periodo también se mantuvieron (1.6mg/L). Los pacientes tratados con TAC recibian una dosis media d¢ MMF inferior
(1.5 g/dia 1°mes; 1.1 g/dia 3° mes) mientras que la concentraciones medias de MPA eran significativamente superiores a las
obtenidas en el grupo de CsA (1° més:2.25 mg/mL; 3° més: 2.7 mg/mL).>

Conclusiones: La CsA afecta la farmacocinética del MPA disminuyendo significativamente sus concentraciones plasmaticas

desde el primer mes de tratamiento, obteniendose en este grupo de pacientes concentraciones de MPA inferiores a las del margen
terapéutico establecido(2 a 5 mg/L)
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MONITORIZACION DEL INMUNODEPRESOR SIROLIMUS POR CROMATOGRAFIA LIQUIDA DE ALTA EFICACIA
(HPLC/UV)

Jiménez, O (1); Campistol, JM (2); Brunet, M (1).
(1) Laboratori de Suport a la Recerca, CDB; (2) Unitat de Trasplantament Renal, Hospital Clinic, Universitat de Barcelona.

Objetivo: Desarrollo y evaluacion de un método para la determinacion de Sirolimus mediante HPLC-UV.

Material y método: Muestras: El Sirolimus y el estandar interno (Demetoxisirolimus) se extraen de ImL de sangre total
(EDTA) con 1-clorobutano.

Cromatografia: Sistema cromatografico Alliance con procesador de datos Millennium32.

Columnas: precolumna Sentry 300TM C18 5ym (3,9x20mm),columna analitica Symmetry 300 C18 3,5um
(4.6x150mm)(Waters) a 55°C.Fase movil: metanol/H20 (66/34). Flujo: ImL/min. Tiempo de retencién: Sirolimus 21min; ST
24min. Deteccidn: 278nm. Después de cada inyeccion lavar con acetonitrilo 100% y acondicionar con metanol/H20 (66/34).
Rango de calibracién: de 2.5ng/ml a 100ng/ml.

Resultados:

Sensibilidad: 2.5ng/ml.

Rendimiento de extraccion(%): Sirolimus: 85.6+3.2; SI: 80.7+ 3.9

Imprecision del método: variacion intra e interensayo.

Resultados Evaluacién del Método
Vdlor Redl (ng/ml) Valor Medio (ng/ml) CV% Intraensayo ~ CV % Interensayo

Control Bajo 3 33 10.3 12.2
Control Medio 12 11.2 8.1 8.5
Control Alto 24 214 4.8 4.5
Muestra O 0 0.5 - -

Conclusion: El método tiene suficiente sensibilidad y precision para la monitorizacion del Sirolimus en pacientes
transplantados.
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EVALUACTON PROSPECTIVA DE LA CUADRIUPLE TERAPIA BASADA EN
TAER{HJHHHTRAEELTRAEPLAHFE Hﬂﬂm

L Lirdb, ] Figneras, E Ramoa, CMIMLMAMJFMITM
E Fatriota. Unidad do Trespiante Hepdtico C.5.U. Bellvitge. Barcelons

Ohistive: Evahoar 1a eficacia de lo cuadnapls terupl secuencial besads en taorolions (FE$06) en of
trasplamte bepitico. Bvaiuar su segprided con especial énflicie an los factises do ricsgo cardiovascular.

Pycignios y Mitodos: Se estudian de forma prospectiva 40 paciemes trasplantados, con tn seguimicnto
Mdﬂﬁmlﬁmdﬂw:muﬂmmI

entioprine.

Reubindos: Se tirvo que intermamgir &l tacralinms s ¢ince ¢asos, s costro por efectos secandarioa ¥ en
Do por bepatitis C coleshéxion. La incidencis de HTA, insuficiancia nemsl v digbetss tos un seguinmenio
da sels meses fue de 25 %, 24 % y 22 % respectivamentz. Efoctoa secundarion newroldglcos & 15 % de
lon pacientes. 1A prewidn arterial madia 3 ¥ § meses tras €] tmsplante saf como 1a glicemia, creatiniig,
colesterol y triglicaridemia se mantavieron sxtables: gHoenis ( 5,7+ 1.9 ¥ 5,6 = (.9 mmol/1), creatinina
( 104 = 16 y 108 = 16 memolT), cobestenol (4,1 + 1 y 1,8 + 1, 3memalil) ¥ trigliceridemia { 1.4 = 0.7 ¥
1.6 + 1.6 momold). Incidencia de recharo agudo 112,53 %, rechazo crinico: 09%. Bl 30 % de ke pecicnles
tovisron ung ¢ mks inExeimes bacterimas, y 12,5 % una infeccidn vircs Concipgionss: La cuudrople
terapis secuscinl hasads an tacrolirms permits obiener uns baje incidencia de rechazo sin sumentar in
inciencin de infacciones. For otra parts, & bisn sshy estadico no o8 & jarge plezo, se poede concluir que e
tecrolimus 3¢ relaciona con cscams Tepencusidn en los sfactos adversos candicrsculas.
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COMPARACTION ENTRE TACROLIMUS Y CICLOSPORINA NEORAL POR V1A ORAL EN EL
TRASPLANTE HEFPATICO.

1 Bilhag, 1.Pon, JL. Lézaro, R. Charca, E. Murig, E,Hidelgo, F.Sanchez, y C. Margarit.

HOSPITAL VALL D'HEBRON. BARCELONA. ESPAN A

La finalided de este catudic retrospectivo s comparar Is efioacin.y sgurided de Tacrolimus y Ciolosporing Neocal,
admimistrados por vin oral desds &l 1°3a poet-trasplanis, ambos en régimen dual oon corticoldes en peuts descendente,
MATERIAL Y METODOS, Deaxde 1996 1 Muya 1999, 116 teaaplaates hepdticos (TH) hem nida reallzados en 108
pacientes. 51 foeron tratados con Neoral {NEQ), a una dosis inieinl de 10-15 mgfgyidia, v 67 foeron traindex con
tncrolimus (TACRO) » una doyis indelal de 0.1 mgAog/dia Las indicationes detrasplaste foeton citrsis postoecritica
{36.8%), seguido do caminoma hepatocelular pobee cimmis (29.7%), con digiriburién dmiler en ambos grupos.
Diverpss varibles del recepior, danamie y cimgis ban side comparedoa para esegomr ls homogeneking de 1 it sitn.
El tiempo medie de seguinicito se 24 meses {1 3151
RESULTADOA. Aumque no bubo difecenclas en In incidencia de rechazn aguda emre ¢l grupo de Neo (54%) y el
grupo Tacro (406}, hubo mas episodics an e grupe de Neo (32 va 26) ¥ forron neceaarios miia camiidad de corticoides
parn tretar dichos rechazos (1.9:40.7 vu 15202, pell. 04). Adamiin el 90.65% de Joo pacienies en Tace: podiaron retirr
Jos eeteroides a kox & mesen freme el 27.6%; del grupo Nee. Eo sl gropo de Nee el 19.6% fizeron ¢onvertidos a Tacro
por rechazos en ol plazo de 1 afko, frente el 1. mhmhmdmhﬂmﬂmuﬂmmmmﬂnh
sopeior & recldiva clinica del YHC an ol imjecto (61.5% vo 39.4%), DM de novo {14.3% vs 8.694), HTA (34 % vx
20.3%), pefrotoxdcidad (62% va 45 2%} ¥ neurntoxiciced (16% va 21.3%), les diferencias no fucron significativas. La
saper.acioarial & 1a-3a fue similar en los 2 grupos : 80%-65% pam Neo v BO.536-E0.5% para Tacto.
CONCLUBEON. Tecrolimus y Neoral teoesirsn la misma incidencia de rechaons, incigided y sopervivencia actuarial,
Sin embargo 1n tape cle comversikin de Weo & Tacro ¢ mocho mayor qoe de Tacro 2 Weo, de manecs qoe Lus diferenciny
ze eyiablecen ol analizar loe paciemiea reales en cadp prupo ¥ no segdn 1o inkencién de tratar. La cantidad fotal de
eeteroider fite inferior en el grupo de Tacro ¥ podienom ser retirndos en mayor,mimen: do pecieates. Probablament: ¢n
nelackin a olka, In retnfoccidn del VHC ¥ loa efectos secundarios mostraron uns memor feodencia en el grupo de Tecea
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NUESTRA EXPERIENCIA CON MICOFENOLATO IN TRAASPLANTE HEFATICO,
LBilbac, F.Sanchez, 1.Pou, E. Murio, J.I.. Lizarn, R. Charca, E.Hidulgo, vy C. Margarit
HOSPITAL YALL IYHEBRON. BARCELONA. ESPANA.

El Micofenolaty (MME) <n ui intmosopmescr no pefrobdxico, que inhibe la slntesis de porinas ¥ por t=nto (e
peoliferscidn cloasl de los linfocitos Ty B. Bn el trasplamte hepitica {TH) ha sido wlizado : 1) En TH & novo como
triphe berapia de rescate en paciontes con rechaze, o como terapia de inducciin en pacisates con insuficiendis renal; y
2). En TH estables con efiectos adversos (BA) 8 ke saticalcineurinicos (ACN}. Presoatamos muesira saperiencis en TH.
MATERIAL ¥ METODOS. GRUPOI: 1E TH recibienon MMF coma tripk terapla con. FK y Esteroides(ST). En
12 por rechazo cocticaresistornie, en 4 por imposibilided de olilear dexis planax de ACH, 1 por crassmatch (+) y 1 por
rechezo codnden precoz. La dosis medin de MMF fue de 1 gr/dia (0.5-2.0 gr) por 21 dian{r: 4 -240 ). GRUPCH : 16
TH fueron comvertidos s MMT por presentar EA relacionsdns son ACN : 14 por Insuficlsacis renal crbnles v 2 por
ETA. El tiempo entre In aparieion del EA ¥ la comyersitn fof de 42 mesea (- 3 2 7). La dosts de MMF foede 1
gridina (r0.5-2) por 4 mesen (r: 15 d-25 m). Na se disponis de afveles de MMF durante ¢l tienvpo de tratemdento.
RENULTADOE. GRUPO L Bl motivo da ls suspensida fis : rexolooidn del rechazn en 7, estahilizacién de la funcisn
hepética y renal an 4, efectos adversos en 6 {diarmea 1, leucopenia 3, infeccionss 4}y 1 caso que contimma con MMP.
Zolo | TH presents rechazo tras 1a sespeorkin de MMF qus fue tratado con bohes de ST. GRUPC . Tras In conversidn
5 pecienivs presentann rechazy (3 severawd levead, 3 con teinfecciin previa poc YHEC mosiraren mejorin de In
funcitn hepdtica y ea Jos & remantes Ja fonc|dn hepitica permaneehs normal, La crestinina mostrd mejoria significative
A ing i meaes pasteomverskin (2.7 mp/dL a 2.0 mgidL , p<0.017) ¥y la HTA & log3 meses post-comversidn {pr<0.05 ).
CONCLUSIONER. MMT eg efective comp torapia de rescate del rechazn corticoresistents so TH de nova tratndos
con ACN ¥ como berapin de induccién oo casod coi BA ¢ kow qué nn o piede emaplear ACN a doals pleass. MMF ea
(til come terapin de conversida en TH extables chteniende mejorie de los BA- da ks ACN, con una incikdencia baja de
recharo. Aundgue an ewia seTio no eo olduvieron niveles de MMF, naummhhhmnnitndnclﬁnmrmhudtlm
mivnea, pere optimizar |8 eficacia del fnnaca.

P150

INMUNOSUPRESION SELECTIVA CON DACLIZUMAB EN EL TRASPLANTE HEPATICO CON ENFERMEDAD
INJERTO CONTRA HUESPED

Rifién Martinez-Gallo, MR (1); Maruri, N(1); Arrieta, A(1); Fernandez, JR(2); Ortiz de Urbina, J(3); Garcia Masdevall, MD(1).
(1) Seccién de Inmunologia, Hospital de Cruces, Baracaldo. (2) Servicio de Digestivo, Hospital de Cruces-Baracaldo.
(3) Unidad Trasplante Hepatico, Hospital de Cruces, Baracaldo.

Los linfocitos T activados frente aloantigenos expresan el receptor de IL-2 de alta afinidad (CD25). El bloqueo especifico del
receptor con el anticuerpo monoclonal humanizado Daclizumab previene el rechazo de aloinjertos, y controla la enfermedad injerto
contra huésped (EICH) en trasplante de médula 6sea sin provocar inmunosupresion generalizada.

Hemos tratado un TH con EICH con Daclizumab, (previo permiso del Ministerio de Sanidad para uso compasivo). La respuesta se
ha valorado por: 1) Estudio por citometria de flujo los linfocitos T, B, y NK en sangre del paciente, previo y a las 24 horas de su
administracion. 2) Realizando tipaje HLA clase II (PCR-SSP) en muestras seriadas de sangre del TH con EICH.

El tratamiento provoca descenso en los linfocitos T CD3+ (7,7% n: 8) y T CD3+DR+ (1,49% n: 8) respecto a los porcentajes
iniciales (18%) y (9%) respectivamente, y a los observados tras finalizar éste (11%) y (9,35%). En ninglin momento se detectaron
linfocitos CD25+.

Los linfocitos T CD3+DR+ se distribuyen del siguiente modo: Los linfocitos T CD4+DR+ (15,64% n: 9) respecto a los
linfocitos T CD4+, linfocitos T CD8+DR+ (34,89% n: 9) sobre los T CD8+.

En TH con EICH los antigenos HLA del donante se detectan en la sangre del paciente, permitiendo el diagndstico precoz, persisten
durante el tratamiento, y desaparecen al final de éste con la superacion de la EICH y supervivencia del TH.

El efecto del tratamiento se puede valorar cuantificando los linfocitos T CD3+DR+ sobre los T CD3+ totales.
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LS THEAPTAR IMMITNOSUPERSOR AR COR MICCFENCLATO MOFETIL ATMERTAN LA THCIDERCIA DE INFECOCETN FOR
CIIOREGALYIRIE.

i A Moz, B Celieqo, T51 kol & Torrs, B. Espsio, H, Dosfngoer, E Moo, T Agoado, I1. Rodiclo, A Andrie.
Sarvicin Neflogls Hresiad Thoversimie 12 de et Idaded

El citomegslorious (CAV) s ol sgenis vim] qor sy merbilided oboss wi & postraspianke mael, So incidencin st ssmariads =
Tepioea gua pacihes ona mnespreie e poierte, wbre iodo con tonipie Qe chrven ATGAMACETS comn mdnesidn v
imlorissin strecheen, Se b soperido go L intvodteedin del Mcofesolets Mol JHMF su wyimen da tripls g con Hatooiden, ¥
Clolosporing o FIC, poede somanier tenblés 1n inciimcin da aaty irofeecifin wiral

Analbrarane retrepeciwnenis Jos apindion de e e diereied por CAMV o Lo ilteos 10 sfios (1996-1999), companeado o petioda
yre-BMF (N=6T7, tarpim imncnosyrren oexiskesis o Esicroides (HAT) 3 Cleloaporiae (CyA) asociads o 22 ¢ Azwtioprio (AZAY) ¥ ul
povimin po-WMF (=311}, toepis conlistente &0 BIT, MEF v CyA & FIO). Delirioeos “infacciio™ comn In presencin da srtipencnin CW Y
amintoibion, “enferavedied lewe™ son ol cuadm diirkeo compatitie com dodrome vial ¥ “eirsede] preee™ o ocstin o)t orginios,
Frosontaeres koa segulindog on b siguioote bl

FonLiME

Oy JIGAT (L) L A%y pe00l
Edwd #* 55

Thawrpa Spricin L9 o 4,1 meaea HE
Tas RA L27EY (52 L2 fa73%) MR
ATECET? 4 8% h " . |-]
VEC 1765 12.5% M3
Tufaerifn LM 3% HEB
Bafem. Lewe 60,854 45 0% | ). ]
Hrlen, Gimve T (ZDAM) L2 43P NE
Afcotmite (3 T (M5 N4 (579%) )]

Concinsiopay: Fajats una ineidensia wigifest woncst= mepor de nfrocn por CiY ea ol parlodo pos-MBIE, tin qoe s mele gropo ey 1
mayor wirsern de ssdisoes badedon oo ATGAORTS, w1 e de redrs askt moneoteds. La epariciin de ee feflecside o mis i oo
prindn poa-BMF ¥ mn sy (sofosrije de aofrrng Sl soformeded preve, b o, afecteiin gesieicdestsl
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PROFILAXIE DI LA ENFERMEDAD FOR CITOMEGALOVIRUS CON GANCHCLOVIR (GCY) O
INMUNOGLOBULINA ANTI-CMV (IG-CMY) EN TRASFLANTADOS RENALES UL RECIBEN
ANTICUERPOR ANTILINFOCTITARTIOS COMI) TRATAMIENTD DE INDUCCHON

E. Moriles, E. Gonzikz, JC. Hemao, MA. Mufior, M. Ortiz, B. Eapeja, JM, Ajundo®, C. Lombrerss®, JM.
Momles, A, Andeds. Bervicio de Nefrologin v Unided de Enfermedafes Infeccionss®. Hoapital 12 de Octubre.
Madrid,

Estudics praviba han sugerido que o uso de IG-CMY puads ser tan eflcez come o 35V én i prevancion de la
smermedad por CWY. Por et motive, se malkxd un estudio para campansr la afcacia y segquridad de K-CMY va
GCY en ka prevencidn de |8 sndermadad por CAY sn rasplantados rensles que recihen riemianta con sntcuerpos
antinfocitarios (ATGAM, OKT3) cowmo tretemisntc [nmuncsuprasor da induccion. Loa packmes Incluidos mecibleron
IG-CMY imgimidoss (B cosls) va OCV Bmpigidie (duramis = fempo que recibiermon ks endcusrpos
sntllinfockiorios). Ertre Enso de 1.867 y Dicembre de 1,966, ee malamon 370 aapsianten mnsles, 44 da olioa
mcibderon ATAAM u OKT3 Junio & s terspla InmMuNcaupnasors bielca [Cicioaporine (CeA) o FXS09, asociados &
Micofenoisio Mofst] {MMF) v pradrisana). De o 44 pacieries, 22 {15M, 7V} recibiercn GGV £on una ad0d madie
43,2 & 10.8 (2707 y 22 (12M, 12V) IC-CMY con una oded media 48 & 12 (25-68). El empo medio da seguimisnin
fus do 18 meses {B-45 Mesas). La inaldencia de snfommded par CMY on af grupo que recibid GOV fua 422 {18%)
{Meurnoniti 1, anf. Geatroinkaiinal 3), igual B ka del grupe da KG-CMY 422 (18%) (hapatiis 1, aindrome viral 2, anf.
Gastroiriastinal 1). B tempe que tardd sn aparscer la anfermadad por CMY postrasplants fus similar ar ambox
grupoa [BTV 3 meess ve K3-CWY 2,6 mesas). En todod lom caxox e snfermadad por CMY, ol pacienta astabs
Inmungauprimida con GaA ¥ MMF (820 pactemise), paro @n ninguno de (08 tatedss con FKEDS y MMF (o418},
p0.05. La suparvivencia del injris renal fue del B0% on ol grupa de GCV va 55% an o grupn de IG-CMY. La
incidencis de rechszo agudo fuo 8722 [22%} (corffocsenalble 3, carliormelsiants 2 an ol grupa de GCV ve 8522
(27%) (cotticcsanshbie 2, corticomealatonts 2) sn of grupo de K3-CMV. La crealining sérica ol inal del seguimiento
fue 1.5 £ 0.5 mpid an ol grupo da GCV we 1.5 £ 0.7 mpgid an ol rupo da IG-CMY. En congleion, nussims datos
suglarsn qua & ncidancl de snfarmedad por THY ius simfiar sn ambos grupes de tratamiento. Low peclentes: qus
reciblercn CaA tnisron mis rlesgo de padecer smarmadad por CAYV qua lon traimdos con FK508. Exdwin une
slevnda Incldencia de infaccién pastnoinoeting por CMY an seta poblacian,
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SERQLOGIAS ¥ CARGA VIRAL EN SEANGRE Y SALIVA DEL VER N PACIENTES
TRASPLANTADOS RENALES (TR} CON INFECCION POR CMY.

Lauzurica B!, Frisa 2., Beyés B', Herniindez A7, Romero R, Aikine V2, Bonet .

Servicios de "Nefrologfa ¥ *Microbiologia Hospite] Universitar Cewman Trisk i Pujol, Badslona

mhmﬁnmﬁnpmﬂh[\ihndum“mmﬁmd:wmdmde
sindromes linfoproliferativos post-trasplante (SLPPT) relacionados con el VEB,

Dhjstivas: Estshlecer correlaciomes entre ln inflsccidn (primoinisccidn ¢ reactivacidn) por CMV v e
compar tamicnto del VEB tante an aangre omo cn saliva en coincidencia con dicha mfeogidn.,

Fagitwizs ¥ Mé&odos: Se recogiaron muesines de suero, sangre y aaliva, de 11 pacientes TR con Infeccién
por CMV obtenidss antes, durante ¥y despodn de la mfeccddm por CMY. En lsa smesras de soeme 5e
deteotaron Los siguisntes. anticoerpos eapecificos dal VEB: IgG (VCA), tiulo de IgG (EBNA), IgM {VICA)
¢ IgG (EA). La carga viral (CV) del VEB en kenoocitos ¥ sliva se determing medignte PCR semicusntitativa,
Reaulindas: Sc anafraron un total de 177 pmestras (59 de susro, 59 de samgre v 59 de safiva). Ooce
pacientes de un il de 70 TR desarrollaron primeinfeccidn (8) o meectivacién (3} por CMY (10,5%) con
cofermedad clinica em todos menos uno. En 5/11 TR {45%6), se evidencih reactivaciin sarolbgica por VEB
coingidienda con Ia infaceitm par CMY (3 primo ¥ 2 reactivacionss). En 2/6 TR gin reactivaciin serolbgica
por VER, Ia CV del VEB en sangre sumemid) comeidiendo con la infaceddm por CMY, En ninguno de los
pacisnted con remctivecidn seroltgica del VEB =e observaron varisciones de la CV e smgre o safiva. El
tratamiento con gancickmwvir {GCY) afectd la CV en saliva pero oo en spngre.

Canclsslanes: En pacienies TR con infeccién por CMV, la frecencia de reactivacidn seroligica dal YEB
o al dobde que en la poblacitn general trayplamteds. No panscen existir variaciomes apreciabies de s CV en
sengre y caliva en esios pecicntes. La CV dal VER en saliva a¢ ve influsnciada por o tratarmiento con GCV.
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ASOCIACION ENTRE LA ANTIGENEMIA DE CITOMEGALOVIRUS Y EL ADN DEL VIRUS DE LA HEPATITIS C EN
TRASPLANTES RENALES ANTI-VHC POSITIVOS

Goémez, E(1); Galarraga, MC(2); de Ofia, M(2); Laurés, A(1); Navascues, R(1); Melén, S(2); Alvarez-Grande, J(1).
(1) Servicio de Nefrologialy (2) S. de Virologia, S. de Microbiologia I del Hospital Central de Asturias, Oviedo.

Objetivo: conocer si existe interaccion entre CMV y VHC en pacientes con trasplante renal (TR).

Material y métodos: 41 TR anti-VHC positivo fueron seguidos los tres primeros meses postrasplante para detectar infeccion
y/o enfermedad por CMV y viremia por VHC. Se procesaron 853 muestras de sangre. La antigenemia (Ag-CMV) se detect por IF
frente al antigeno pp65. La amplificaciéon genémica del HCV (PCR-VHC) se realizé por RT-PCR segtin protocolos propios.
Resultados: de los 41 pacientes, 24 (58.3%) presentaron Ag-CMV y 23 (56.1%) PCR-VHC. En 17 pacientes se detectaron
ambos. La relacion entre Ag-CMV y PCR-VHC fue significativa (p=0.03, tabla).

Relacion Ag-CMV y PCR-VHC
PCR-VHC positiva PCR-VHC negativa Total

Ag-CMV positiva 17 7 24
Ag-CMYV negativa 6 11 17
Total 23 18 41

La media de aparicion fue 34+29 dias para PCR-VHC y 60+33 dias para Ag-CMV (p=.006).

En los 24 pacientes con Ag-CMV positiva, la aparicion del CMV fue mds precoz en los 17 con PCR-VHC positiva, que en los 7
con PCR-VHC negativa (40+27 vs 70+32; p=.041). El ntimero de células Ag-CMYV positivas por 100000 PMN también fue
mayor en los pacientes en que coincidieron ambos virus (116.8+83.6 vs 46.6+£58, p=.056).

Sin embargo, la PCR-VHC fue mids precoz en los pacientes sin Ag-CMV (18.6+22 dias) que en los pacientes con Ag-CMV
(40+£29 dias) (p=0.1).

Conclusiones: La replicacion del CMV estd relacionada con la replicacion del VHC en TR anti-VHC positivos, lo que sugiere
una asociacion entre la activacién de ambos virus.
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EVOLUCION DE LA INFECCION POR EL VIRUS DE LA HEPATITIS C DESPUES DE UN SEGUNDO O UN TERCER
TRASPLANTE RENAL

Dominguez-Gil, B (1); Esforzado, N (2); Mufioz, MA (1); Andres, A (1); Sierra, MP (1); Carrefio, A (1); Hernandez, E (1);
Oppenheimer, F (2); Rodicio, JL (1); Campistol, JM (2); Morales, JM (1).
(1) Servicio de Nefrologia. Hospital 12 de Octubre, Madrid. (2) Unidad de Trasplante Renal. Hospital Clinic, Barcelona.

No existe informacion sobre la infeccion por virus de la hepatitis C(VHC)despues de un segundo trasplante renal, ni criterios sobre
la reinclusion en lista de espera de pacientes VHC positivos con un trasplante renal fallido. Comparamos la evolucién de los
pacientes VHC positivos con un primer trasplante renal con la de aquellos VHC positivos con un segundo o tercero. Incluimos
269 sujetos VHC positivos sin hipertension portal ni insuficiencia hepatocelular que distribuimos en 2 grupos:189 portadores de
un primer trasplante renal(Grupo I)y 80 con un segundo o tercero(Grupo II).

En conclusién, aunque convendria un seguimiento mas prolongado, los sujetos retrasplantados VHC positivos muestran una
evolucion similar a aquellos sujetos con un primer trasplante. Por tanto,los pacientes VHC positivos podrian reincluirse en lista
de espera tras descartar enfermedad hepatica grave.

Resultados

PRETRASPLANTE Grupo I (N=189)  Grupo II(N=80) p
HCV RNA positivo 72/93 (77,4%) 43/48 (89,6%) NS
POSTRASPLANTE

Seguimiento (meses) 69,5 (DE=32,1) 56,2 (DE=29,3)

HCV RNA positivo 125/137(91,2%) 56/60(93,3%) NS
Enfermedad hepatica crénica* 12,9% 6,6% NS
Mueste de causa hepética 2 0 NS
Supervivencia injerto** 71,8% 69,09% NS
Supervivencia paciente** 88.,4% 92,6% NS

*ALTa 2,5 veces el limite superior mas de 6 meses.
**Supervivencia 5anos.
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VALOR DE LOS TESTS DIAGNOSTICOS SERO-VIROLOGICOS PARA EL VHC EN PACIENTES TRASPLANTADOS
RENALES (TR) Y EN HEMODIALISIS (HD).

Campistol Plana, JM(1); Esforzado, N(1); Costa, J(2); Oppenheimer, F(1); Bruguera, M(3).
(1) Unidad de Trasplante Renal, Hospital Clinic, Barcelona. (2) Laboratorio de Microbiologia, Hospital Clinic, Barcelona.
(3) Servicio de Hepatologia, Hospital Clinic, Barcelona.

Introduccién: La infradeteccion de anticuerpos (ELIS A) frente al VHC en los pacientes en didlisis ha planteado la necesidad de
determinar de manera sistemdtica el RNA-VHC mediante la técnica de la PCR.

Objetivo: Valorar la sensibilidad y especificidad de los tests diagndsticos para el VHC (ELISA IIl y PCR) en una poblacién de
pacientes en HD y TR.

Pacientes y Métodos: 380 pacientes, 239 en HD y 141 TR. Se realizo a todos ellos al mismo tiempo un test de ELISA Il y
un test cualitativo y cuantitativo de la PCR. En los pacientes ELISA positivos/PCR negativos se ha practicado un test de RIBA
I para descartar falsos positivos.

Resultados: Todos los pacientes anti-VHC negativos (n=104) tenian una PCR negativa, a excepcion de 4 pacientes (3.8%). Un
enfermo coincidié con el periodo ventana de la infeccion, positivizdndose el test de ELISA a los 3 meses. Los restantes 3
pacientes, eran trasplantados renales que no sintetizaron anticuerpos después de la infeccion. El 100% de los pacientes en HD y el
90% TR con alteracion del perfil hepético (ALT) eran ELISA+/PCR+.

Conclusiones: i) La alteracion del perfil hepatico (ALT) en ausencia del infeccion por el VHB hace sospechar la infeccién por el
VHC; y ii) El test de ELIS A III representa la mejor alternativa diagnostica para el “screening” de la infeccién por el VHC en los
pacientes en HD y TR.
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RAPID IMPROVEMENT OF HBV-ASSOCIATED ACUTE GRAFT GLOMERULONEPHRITIS WITH LAMIVUDINE

Martins, L; Ventura, A; Costa, S.; Henriques, A; Dias, L; Sarmento, A; Guimardes, S.
Nephrology Dept, Hospital de Santo Anténio, Porto, Portugal.

AJP is a 46 year-old man. Fourteen years ago he entered hemodialysis probably due to chronic glomerulonephritis. During the
dialysis period he needed blood transfusions and acquired B and C hepatitis. Two hepatic biopsies showed persistent chronic
hepatitis, and the viral load was always low for B virus and negative for C virus.

At November/94 he had a renal transplant with immediate function. One month after, the serum creatinine and the creatinine
clearance were 1.2 mg/dl and 71 ml/min, respectively. Until 1999, its renal function remained stable; anti-HCV positive with
RNA-HCV negative; HbsAg positive with DNA-HBV between 200 and 600pg/ml; AsT and AIT persistently below 2-fold the
upper normal limit.

At November/99 he was admitted due to rapid onset of nephrotic syndrome. Proteinuria exceeded 5g/day, blood pressure was
200/100mmHg, serum creatinine and urea were 2.2 and 289 mg/dl, creatinine clearance was 35 ml/min. DNA-HBV was 46000
pg/ml; AsT and AIT above 3-fold the upper normal limit; RNA-HCV was negative; cryoglobulins were negative and Complement
was normal; hepatic ultrassonography excluded nodules; _-FP was normal. The graft biopsy showed a membranoproliferative
glomerulonephritis; epithelial crescents in 5/18 glomeruli; significant deposits of C3; focal atrophy and fibrosis; without
significant vascular changes. He started Lamivudine 100 mg/day. At the end of the second month DNA-HBV was 7.3 pg /ml; AsT
and AT normalised; serum creatinine and urea were 1.3 and 106 mg/dl; creatinine clearance was 69 ml/min; proteinuria improved
to 0.18g/day. Nowadays, six months have evolved under Lamivudine, and this improvement remains stable.

TUBERCULOSIS AFTER KIDNLY TRANSPLANTATION

MMGMMWPMWJHH&M&BM&MM
Lishoa. Portugal.
mmllmmhnﬂmmnﬂmﬂ;h
Enmuonossoprescd paticais,. We report thoee clinioal cases that reflect the &fficulty of dagnois owing to e
Mﬂdﬁﬂpﬂﬂuﬂhmmﬁﬂmdﬂmmm
Cow 1: LL, formmle African, 40 yesrs old, movived » kidney taneplart (KT) 5 years age. At adminsion she had Ever
ind dyspoes; bilefernl Interstitia] Pousmonin wes diagnosed. Broncostveolsr Bavags wes aogative bot ling lopey
shooved epitheliol] granolomes with casews, Fortp-five days ufter ettt with Isomezide (EINHAEiRmpicin
{BIFyPiaroamide (PZA), the petivnt hed no fever and her climical risde improved. There was no peevions Blsioey of
tubcecul osis.

Ce 31 AJ, mealt Crocasam, 46 yowrs ofd, meccived 8 KT, Three months later, be was admitted with sbdominal pain,
Fver pd dimrhoes. Abdomimal CT scan shiowed sigm of termsinal Hoon oflanonetion sed g CT mpgested
tnbercudosls. Twanty-fhree deyn ather trantuwnt wigh TNEHRIFHPZA, the petiet vy spivetic: snd withowt sympioms.
Thew wes m paewicar: history of tubercaligis.

Cagp J: IR, bmmle Caocesiom, 53 yeans old, was tateplasted 4 years ago. At admission, sha had fever and vrinary
sympioma. Urine calure and smear were positive for MT' and accondingly to thet, treatrent wish [NH + EIF +PZA
wus shrfod Newvextheless, the dimtosl respome was delwyed and two moofhs later, the patiest wiill bad soms
compieints, Thers was 1 past hisiocy of gynsacologic tsbercoiosin,

Coneburipns Tubervadogd: cuet slwgys ho cotidand m KT patienty with peristont fever, oven i paticaly without o
previons hiztory of tobarcelosis, It appowrs a3 owly s few moafhs after tmeplantation or maoy years later. Many
organs and ryxiems may be affecosd, symplons are variahie and tha trestmens respongs may be dakoyel
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TUBERCULOSIS EN PACIENTES MEXICANOS CON TRASPLANTE RENAL

Melchor, JL; Gracida, C; Ibarra, A.
Unidad de Trasplantes, Hospital Especialidades, Centro Médico Nacional Siglo XXI, Ciudad de México.

Objetivo: Describir las caracteristicas y evolucion de pacientes mexicanos con trasplante renal y tuberculosis.
Pacientes: En 545 pacientes con trasplante renal efectuados entre Enero de 1992 y Junio de 2000 se registraron 11 pacientes con
tuberculosis pos-trasplante (1.8%)

Métodos: El diagndstico se efectué mediante estudio de tejidos y secreciones estériles con baciloscopia e identificacion del
antigeno de Mycobacterium. Ocho pacientes recibian prednisona, azatioprina y ciclosporina y 3 prednisona y azatioprina. Tres
tenfan disfuncion crénica del injerto y 2 diabetes mellitus pre-trasplante. En 4 pacientes se usé isoniazida profildctica durante los
primeros 3 meses pos-trasplante.

Resultados: Ocho fueron hombres y 3 mujeres con edad promedio de 36 afios. La creatinina sérica previa a la infeccion fue de 2.0
m (0.8 a3.7 )mg/dL. El sitio de infeccion fue: Pulmonar 5/11; Extra-pulmonar 4/11; Paladar 1(11; meninges 1/11; hubo 1 caso de
tuberculosis diseminada:pulmonar y peritoneal. El diagndstico se efectud en liquido bronquial en 4/11; biopsia 5/11 y 1/11
antigeno por PCR en liquido cefalorraquideo. En 10 casos se identific6 M. Hominis y en 1 caso M. Bovis. Nueve se trataron con
isoniazida, rifampicina y pirazinamida y 2 con isoniazida, rifampicina y ethambutol. Cuatro pacientes murieron, tres por
tuberculosis y 1 por insuficiencia hepética por virus C. Siete pacientes sobreviven con un promedio de 18.3 meses después de
completar el tratamiento y sin sintomas.

Conclusiones: Se destaca la elevada mortalidad en estos casos, a pesar de que 4 recibieron isoniazida profilctica pos-trasplante
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LEPATO-TOXMIDAD DEL TRATAMIENTO ANTI TUBSERCUILOSE IN 14 TRASPLANYE
RENAL,

N1 gptM el tﬂmnﬂ Argoniz: D Casaded. Sostituss de Nefrelagin. mnm Avgurdio

iictivp: vl b hepptn-smicided mn ks tompimmdos mosles con ksterslentn sot THC y nobiniudny
0N I infacoide por virma do In hopetits B y C.

Mdo: 5o ol b toat cidad por deoges snlf TBC o lod pictienies (per} ous TRC' imgplerindos enire
1986 y 1990 Tralssicnio xot <TEC miinder H-R-E-Z. Toxichind for definide como a atemeidn de s
fiocim apdeion quo sbligd ol casbie do nedicacitn. 3s comped en pac. con infoccida HVOCATVR v ki

Tyl

Eesubindos: Do 570 taaplantes apedieadon, 22 iwvicron dingodstioo de THBC (3.3%). Evelasblvs cop
envarionto estindar: |3, Toxicided hepitica: 8 con HVC, 1/3 HVD y I/7 min hepaditic (pr-NS).
Cogulosipnge of me do 4R m el irelssicnin de TBC conlievn m dosge de doxicidad haphiics que
MYOne aim eyt ae presancis de infonida por virs hamstoreno hecho quo on e ssle s Sc
denoateady quird por Jo pocuelio do In mpetien. Coslvnles estrieton de s fimeidn lopition s
EMmmm 1 cvaluacitn db eficainncoidad con autarvioning aliorastives nodda s
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RESULTADOS A CORTO Y LARGO PLAZO DE ENFERMOS DE CANCER DE MAMA TRATADOS CON ALTAS DOSIS
DE QUIMIOTERAPIA (ADQ) Y TRASPLANTE AUTOLOGO DE CELULAS PROGENITORES (TPH-A). CATALUNA,
1992-1999

Cleries, M(1); Amado, ML(1); Barba, G(1); Grau, JJI(2); Sola, C(3); Germa, JR(4); Montes, A(4); Queralt, B(5); Modolell, A(6);
Macia, J(7); Sureda, M(8);

(1) Servicio Catalan de la Salud. (2) Hospital Clinico y Provincial. (3) Hospital de Sant Pau. (4) Instituto Catalan de
Oncologia.

(5) Hospital General Vall d’Hebron. (6) Instituto de Oncologia Corachan. (7) Hospital Arnau de Vilanova.

(8) Hospital General de Cataluiia

Describir las caracteristicas de los pacientes con céncer de mama (CM) que recibieron ADQ y un TPH-A en Catalufia entre 1992-
1999, y analizar los resultados.

Entre 1992 y 1999, 594 mujeres y 4 hombres recibieron un TPH-A. Indicaciones: A) estadio II-IIl 9 ganglios; B) estadio IIl y
canceres inflamatorios, con respuesta parcial (RP) a quimioterapia de induccién (QI) ; C) estadio IV en RP o completa (RC)
después de QI; D) estadio II-III con 4-9 ganglios; E) estadio IV-NEE (metastésica o en recaida sin evidencia de enfermedad después
de tratamiento quirtrgico o radioterdpico). Para el andlisis de la supervivencia se han utilizado el método Kaplan-Meier y el test
log-rank.

Edad media mujeres: 46,2 afios; hombres: 53,6 afios. Media de seguimiento: 25,7 meses.

Supervivencia libre de enfermedad (SLE):

supervivencia al 1r aflo, 2° afio y 3r afio:

GrupoA (n=294): 92%, 83% y 76%

GrupoB (n=115): 81%, 69% y 60%

GrupoC (n=168): 68%, 43% y 38%

GruposA-E (n=598): 83%, 69% y 62%

La SLE en el grupo A fue mejor en los pacientes <20 ganglios que en los 20; al 1ry 3r afio, la SLE era del 93% y 76% vs 83% y
69% (p=0,02). En el grupo C tenian mejor SLE (p<0,0001) los pacientes con RC que los que tenfan RP. En éstos, la SLE al 1ry
3rafio fue del 77% y 47% vs 53% y 16%.
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ENSENANZA DE LA REVISION DE LA LITERATURA DE LOS CANCERES TRASPLANTADOS

Lopez Hervas P; Vicente E; Quijano Y; Nuifio J; Meneu JC; Garcia M; Honrubia A; Barcena R; Moreno A; Monje G; Candela A.
Unidad de Trasplante Hepdatico, Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

La inmunosupresion permite injertar cancer del donante. En 1965 se comunicaron los primeros casos; desde entonces, segiin una
amplia revision de la literatura, se ha constatado trasplante efectivo de: carcinoma broncogénico pulmonar, carcinoma escamoso de
seno piriforme, de mama, tiroideo, hepatocarcinoma, tumor de células renales, nefroblastoma, carcinoma de células transicionales,
carcinoma anapldsico tubular, melanoma, meningioma, glioblastoma multiforme, meduloblastoma, coriocarcinoma, liposarcoma
y linfoma, en todos los 6rganos sélidos, como rifién, pancreas, corazén, higado y pulmén. Melanoma, coriocarcinoma y
carcinoma epidermoide tienen el mayor potencial de expresion y el corazén es el érgano mas resistente. La probabilidad de
transmision de un donante tumoral es, al menos, 44%, y el riesgo estimado de 1/1.300 donaciones. La inmunosupresion aumenta
el crecimiento, diseminacion y agresividad del cancer. El tejido tumoral es més resistente al rechazo que el érgano. El cancer
trasplantado crece rdpido, desde semanas a meses, e invade difusamente, presentando al diagndstico 2/3 de los casos metdstasis
difusas. Se debe descartar drganos de donantes tumorales, independientemente de tamafio y extension; también de tumores de S N
C de alta agresividad, independientemente de derivacién o craneotomia. Si tras trasplante se descubre cancer en el donante, el rifion
debe ser retirado con la inmunosupresién. En injerto hepdtico, cardiaco y pulmonar, el retrasplante debe considerarse con el riesgo
de reoperacion, la posibilidad de obtencion de un érgano, y la agresividad del tumor. Tras desarrollo de cancer trasplantado con
higado, se valorara reseccion o retrasplante en tumor confinado, y disminucién de inmunosupresién, quimioterapia e
inmunoterapia en tumor difuso.
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DISCREPANCIAS EN EL TIPAJE DEL HLA-C EN TRANSPLANTE, COMPARACION DE RESULTADOS POR PCR-SSP
Y SEROLOGIA.

Torio, A(1); Moya-Quiles, MR(1); Muro, M(1); Montes-Ares, O(1); Ontafion, J(1); Minguela, A(1); Marin, L(1); Alemany,
JM(1); Sanchez-Bueno, F(2); Alvarez-Lépez, MR(1).
(1) Seccién de Inmunologia (2) Unidad de transplante hepatico, Hospital Univesitario Virgen de la Arrixaca, El Palmar, Murcia.

El tipaje seroldgico del HLA-Cw se asocia con una frecuencia de ‘blancos’ superior al 50%. Aunque cuando se realiza el tipaje por
técnicas moleculares esta frecuencia es menor del 20%, encontrandose una discrepancia de més del 30%. Es por esto que con las
técnicas seroldlogicas ha sido dificil valorar la importancia del HLA-Cw en el transplante.

Nuestro objetivo ha sido evaluar las discrepancias entre el tipaje serolégico y por PCR-SSP en una serie de 200 muestras de
transplante (donantes y receptores).

En las frecuencias fenotipicas por PCR-SSP se observa que los alelos HLA-Cw*07 y Cw*04 son los mds comunes, con una
frecuencia del 49% y el 32%. Los alelos tipados como blancos por serologia (Cw12-18) tienen una frecuencia del 51%, destacando
los alelos Cw*12 y Cw*16 con un 22% y 15%. Hay una frecuencia de homocigotos del 15%, comparada con el 74% obtenido por
serologia.

Existe un porcentaje de discrepancia total del 45.7%. El 70% de estas discrepancias se deben a antigenos asignados como blancos
por serologia. La mitad de estas especificidades perdidas corresponden a aquellas para las que no hay sueros disponibles para el
tipaje (Cw12-18), destacando ademas el alelo Cw*08 que se asigna como blanco en la mitad de las ocasiones.

Asignacién incorrecta de antigenos ocurre en un 14% de las muestras, siendo el alelo Cwb6 el que con mas frecuencia es asignado
erroneamente.

Estos resultados confirman estudios previos que destacan la importancia de las técnicas moleculares para evaluar el papel del HLA-
C en el transplante.
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INGENIERIA TISULAR Y SUS ESTRATEGIAS EL SERVICIO DEL TRANSPLANTE

Llull, R(1,2); Katz, AJ(2); Hedrick, M(3); Futrell, JW(4).
(1) Clinica Planas, Hospital del Mar, Barcelona. (2) University of Pittsburgh Medical Center, Pittsburgh, PA.
(3) UCLA Medical Center, Los Angeles, CA. (4) Carnagie Mellon University, Pittsburgh, PA.

La avance de tecnologias como la informatica, la ingenieria genetica, el cultivo tridimensional y la biologia celular y molecular,
han dado como resultado el desarrollo de nuevas alternativas orientadas a la generacion de tejidos inplantables con multiples
actividades terapeuticas. Entre ellas, la aplicacidn de la ingenieria tisular al transplante de organos y tejidos se divide en cinco
estrategias:

1. La disminucion de la antigenicidad del injerto

2. Laregulacion de la respuesta inmune del huesped

3. La prevencion de los efectos lesivos subsecuentes a la interaccion injerto-huesped.

4. La ingenieria de un sistema inmune manipulable.

5. La generacion de tejidos implantables alternativos.

Brevemente y para cada una de estas estrategias, se revisa el concepto, su fundamento experimental , sus limitaciones teoricas y
practicas, asi como la incipiente aplicacion al transplante clinico.
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COMPORTAMIENT( HEMODINAMICO DURANTE EL XENOTRASPLANTE ORTOTOPICO
HEPATICO DE CERDO TRANRGENICO (R-DAF} A BABUINO

Pakmeisno C.0, Segum B, Cayusla MG, Aoposta B, Ssngng T, Ramirez P, Chavez B, Mumitiz V', Majadn M,
Muofinr A, Bertandez Q, Pmo-Chaver G, Loba M, Yelamos I, Gago MR, 5.Vizonina A, Marin F, Rubjo A, Fuenta
T, Rios A, Montoys M, Robles R, Bueao F.5, Rodriguez I M., Navareo F, Coxzzi E, White D.J.G, Calne R. v
Parrills P. Unicledt de Trasskuste Hopdtico. Hospiial Unbversitario Virgen db & Arrixace. Murcia, Expafia,

OBJETTVO: Detertivingr las slteraciones hemadinimics que se producen en este tipo de xesotrasplante.
METODD: Estudimmos 5 trasplantes. En todos los receptores (812 Kg) regisiramos In frecuencis
cardinca (FC}, presidm artzrial medin (PAM) y vatosa cantral {PVC), Se croplearon firmacos vascactivos
(efedrirn, noradrenaling) ¥ fhudoe para mentener PAM y dinresin, cuando se praciss. Utilizamos la téenica
quiricgics clisica. Se efectud wm clampaje adntice campleto pare mealizer la anamdmosis arterial de|
Injerte. Comperamos diferenten momentes de la imervencidn. Estadistica: ANOVA.
RESULTADOS: Tahla ].
Tahia 1. Evolociin bamodindmies durante el zemotrasplants ortotipien hepditico,
A Bl B cl_ i) [+ c4
FC 1152148 13742445 14560264 14264262 14460966 14260419 1534438
TAM 96123  742265* S16489 90,8+122 110,2+18% 763+1539° 954%1L5
PYC 85410 754 73338 67425  MIS G458 B3RS
¥alooss epresadon como medie+DT. FC (lamin). TAM ¥ PYC (mmig). *p<0,05 respecto i
vakyt procedente, Apcll,Dl rewpecto al valor precedents. A: disseciém; Bl y B2: inicio y final de In
fane anhepética; Cl: reporfoaitn; C2 ¥ C3: pinzumisato ¥ despinzamiento de morta; C4: clere.
CONCLUSION: En muestro modele experimental Ine marjobras de exclusién vascular supoten wn
compromizo hemodinkmico importante, mienires que la reperfimién del injetto es hien tolerda.
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ALTERACIONES BIOQUIMICAS DURANTE EL XENOTRASPLANTE ORTOTOPRICO
HEPATICO EXPERIMENTAL DR CERDO TRANSGENICO (h-DAF) A BABUIND

Palencieno C.03, Seguen B, Cayoeda MG, Acosia F, Smano T, Remirez P, Chavez B, Munitiz ¥V, Majude M,
Mufor A, Homoandez O, Flno-Chavez O, Lobae M, Yelamas I, Gago ML.E, 5, ¥lmaing A, Marin F, Rubio A, Fuesnte
T, Rion A, Montoya M, Roblea R, Boeno F.§, Rodrigoez. iM., Navarmo F, Cozzl E. White DUFG, Calne B, v
fiorilla P. Unidad de Trasplazte Hepitico. Hoapita] Linlverskario Yirges de la Arrixacs. Murcis, Espafia.

OBJETIVO: Determinear lan sheraclones bitguimicss que se producen en este tipe de xenotmsplante.

METODO: Esmadlamaa 5 trasplantes, Sz obluvieron muestran de sengre arterial en diferentes momentos
del mizmo {diseccidn, inicio y final de Ia fass snhepdtics, reperfusién y 60 minutes tras la reperfusion).
determinéndose: Ma', K y Co™ skicos, junto em el piH y O03HNs senguioeos. 3¢ administraron
mplementos de ClaCa y CO;HNe cosndo fue precise.

RESULTADOS: Los niveles de Na© partasnecieron estables durante tods la intervencitn. EL K, sin
ambargn, sufrid mn incremegto transitorio tras l1a repecfiudéo mmque sin gobrepasar los niveles normales.
Pox 50 paxie o Ca"™" deacendis durants In fase da dissccidn y tras s reperfision del injerto haste sitearse
o nivelea Infewiores & kos de refereocia. Durente 1a fase anhendtica encantramos tamblén n descanso del
C0x11Na No enconiramon varlacianes an &l pH mmguines durante el procedimiento, salvo al principio del
mEmme, &t que sz encontraba elevada por hipecventilacién de log receptares.

Eﬂﬂmmﬂmmmmﬁmmmmﬁmﬁmmdmyﬂm
00 yimilarea,

162



P167

EVOLUCION DEL E 0 ACIDO-BASE Y ELECTROLITICO EN FL
XENOTRASPLANTE HEPATICO DE CERDO A BABUING TRAS LA REPERFUSION DEL
INJERTD, MFERENCIAS ENTRE HIGADOS h-DAF E HIGADOS NO MODIFICATHIS

O-Paleaciznn C, Sepora H, Ramvivee P, Chavez K, Mimitie ¥, G Cxyosls M, Acosz F, Smmno T, Majado M, Mulior A,
Hernmnder Q, Pino-Chaver G, Loba M, Yelamon J, Gago MR, B.¥izmino A, Areosi H, Marin F, Rubio A, Fusnle T, Rioa A,
Memioy M, Robles R, S Pusio F, Rodrignez 1 M., Novarro F, Cabezuelo J, Coaxi E. Whise DJ.G, Calne R.Y., Parrills F.
Usnldad de Trasplant Hepsities, Honprital 1niversitario “Yirgen de l8 Amixec®. Murcia,

OBJETIVOS: Estudier 1s evolucidn del equilibrio Acido-bass ¥ de Ing niveles de electrolitys tras la.
repetfugiin del injerto en este tipo de iresplante, y las diferenciss que pueda haber emre Jos receptores de
higndos h-DIAF {que previene el rechaza hiperaguda) y los receptores de higedos no modificados.
ANIMALES Y METODOS: Sc han realizado 4 xenotrasplantes ortotdpeos hapéticos. Ea dos ¢asos 2o

usaren higadas h-DAF (cascs eshadio) v en los otros dos, higedos oo moedificados (casce control). En:
tnﬁm lop recoptores ss obhiviersn muosetras sinpuiness arterisles en Jiferemies momentas fres le
reperfusidn ¥ 3¢ adminisirarcn suplementos de iones y bicarboneto sddico cuando fusron necesarios
RESULTADOS: Loa valores de jones en lan 12 primerss haras pastrepecfosién muestran unps vakees
aimilares &n Ing 4 receptores, Los velares de bicarbonsto addico desciender progresivamente <n los casos
comtrol, mientres que loa casos csindio muestran uns nomalizecitn progresiva ¥ & las 12 bheras
posrepetfusion s encosntran dentro de limites normalex. E] estxlio immamocitaquinmico muestra rechazo
hiperagndo £n los dos cascs comtrel, ¥ wme histologis normal <n loa dos casos tranagénicos.
CONCLUSIONES: La ynincipal diferencla que hamos ancontrado antrs 1oz das grupos e 1a tndencia a
13 agidosis metabdlica que rparece en los coniroles, ¥ que se nsocid 4 la aparicidn de rechezo hipemgudn,
micntras que el resto de valores no muentra grandes diferencias,
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MODELOS DE mm I-IE'IEDTEIPIED DE RATON A RATA

Lipez F, ﬁ-EﬂlBuCafnlﬂlmP Moline MJ, Eamirez P, Yélamoa J, Parrilla P. Unidad de Traaplaniz.
Servivio de Cimngia. Hospital Universitario "Virgen de 1a Arrfraca”™. Murcla )

La modificacidn genética dal ratdn se mmy 4t para artodiar o papal desampetiads por ganos purticolers
ety diferentes procasce binkigicos, En este sentido, In disponibilided de m modelo de xeootrasplmte de
it B rwin o8 de extremo valor, &l poder utilizar ratonca modificados genéticaments como donsntes de
drganoe, pars extudiar o] pupesl Sesemmpefiads por dicha modificaciim en 1 respoests 5l zenainjertn, El
objetivo do este trebgjo ha sido optimizar un modelo microquinirgico de xenotrasplante heterobdpico de
corazin de raohn & rata Hamoe comparads trem modelon tdedquivirgicos oilizmdo ratomes: S somae
cknanies ¥ ratss Spragoe-Dewley como recepitoms. En todos los cxsoa, 8o hun discosdo los vesos an el
cucllo det animal receptor ¥ hemos usado, tras realizar una toracotomia medial, loa vasos de la 2orts ¥ la
artecis pulmonsr del comntn tragplentado. Se hen reelizadn 10 tresplantes on cada gropo. En &l primer
rupo ae ha seguido 1s técnica de no moura (coff) clisica, usmdo 1m =flén de 1mm de disfmetne ntemo ¥ 3
mm de longitd;, ol tempa amplesds e el scio quinirgico foe de 45 minntos. En o segundo gropo
introducimos una modicacién s 1a técnica anterior, colocndo el tofién an ¢l nterior do los vaeos doneoies
v meceptor, oon lo que se reduce el fiempo quinrgico & 3 tiinotne. En ol tercer grupo, e ba realieads 1n
thcnica de anoatomosle vescular con mmuora de 10 ceros monofilsmento, con s doeckn ioiel da 50
minutes. El resuliade obizmide de muperviveocia del drgaoo imjeriede fe wimilir #n loe tred gropos
sxperimentalex {entre 48-06 horas). Sin embarges, tosetra modiflcacién quirdrgica de la téenica clasica del
"cuf¥, rednoce el Hempo quinirgico, con loa beosficion quo 8 més lecgo plazo pusds sjercer sobre &l drgaan,
wisndn adenie ha therrics mix sancilla de realizar. Por ello, pansamos que exin medificacidn poede ayudar
p 1n realizrscidn e estc modeko de xeocimsplante.

163



P169

IMPORTANCIA DEL SISTEMA ABD EN FL XENOTRASPFLANTE ORTOTOPICO
HEPATECO DX CERDD A BABUINO.

MI Maiado, M Loba, F Mgrin | P Rymires, A Rsbio, ¥ Munitiz, E Saiido, F Garcle-Candel, () Hoomdex,,
C Gamilox, C Gareis-Palncieno, A Molior, R Candsl, P Parrille. H. U. Vicgen de la Arrixaca de Momcia.

(Ohjetiva y miindes: Los bauiiod san wiilizedcs fecnmtnmantn an xenotvasplante saperineatal. Bn sussmo
gropa trahajmscs oo 2 sobewpecisn de paplones, Papio & amehis ¥ Popio ¢ wreirmss. Estudisnos Lo gropos
MIMMMﬂmWyWMmSIME
Papiv ¢. wrsinus v 19 Papio ¢ amubis, oon ol propouito de eacantrar s donentes de hamnderioados. apine
pam comtitnir m banco de se0gme pravio s I miervenciin. La detenminaciie de gropos sengwinecs del
sictreres ABO fiene que ser realizads por mitodoy indimntos, dainctando los asticoapos aati-ABD exstentes
an ol mang, yn quo Lo aetigrmos eritrocitacios mo 8o Sicitreste identificedos e evins monm.
Besmtardng: En ol gropo de Papdo ¢. szt 1s disribpcide del grupo ssognines fise: 2 AB, 6 A ¥ 4 0. Entre
lﬂMnmEAB,Ihiﬂg&&ﬁh?ﬂﬂﬂhiﬂ}!ﬂmmiﬂﬂ,ﬂﬂ
incompatibles. Coandc se esidin las ncompalibilidedss dentro del mbgrope wwimer sooobramos
solameste 1 {0.7596) incompatibllided wn lay 132 BC efscbades; deniro del snbgrupo ombir sscontramoy 9
(2.62%) incompratibilidades s las 342 PC malizgdey. Les 20 incoompatibilideded restamed 0 sncoaniTan on
las 436 PC remlizadan errive las subspecios, supoaienda ol 4.38 %,
Cunciwsiones: En nusstro caso llame Ja stencitn la mcidencia del gropo O en babuinos (32 %), €0
contra de lo desceito en ln bibliogrefia comsuliada Anngue no esth claro ¢l papel de la
incompatibilidsd ABO en las tramsfimioncs sanguineas de estos animales, crecmos que es
importante realizar PC pnics de admiinistrar hamoderivados, ya que si oowriers e reacciim
hemolitica complicaria més ] yu de por 8 complejo postoperstoric de loa xenotrensplaniss.
Creemon corvenients ulilzer individeos de 1n mizma sibeapecic como donantos de aetgre.
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HISTOLOGIA E INMUNOPATOLOGIA DE XENOINJERTOS CARDIACOS Y HEPATICOS BAJO DOSIS MODERADAS
DE TACROLIMUS.

Morell Ginesta, M(1); Mollevi, DG(1); Ribas,Y(1); Serrano, T(2); Vidal, A(2); Figueras, J(1); Jaurrieta, E(1).
(1) Departament de Cirurgia i Especialitats Quirtrgiques, Universitat de Barcelona (2) Servei d’ Anatomia Patologica, Ciutat
Sanitaria i Universitaria de Bellvitge, Barcelona.

Antecedentes: El modelo de xenotrasplante hamster-rata es ttil para estudiar el rechazo retrasado del xenoinjerto (LXR).
Nosotros detallamos las caracteristicas histoldgicas e immunohistoquimicas del LXR en dos modelos de xenotrasplante.

Metodologia: injertos cardiacos y hepdticos de hamster fueron trasplantados en ratas Lewis. Inmunosupresién: MMF
(25mg/Kg/8d) y FK506 (0.2mg(Kg/31d). Estudio histoldgico convencional: tinciones Hematoxilina-Eosina y Masson.
Valoracién de depdsitos de C3, IgM y I1gG mediante inmunofluorescencia. Cuantificacion del grado de infiltracion celular (PMN,
células de Kupffer, células NK, linfocitos CD4CD45RC+ y linfocitos CD8+).

Resultados: en los xenoinjertos cardiacos observamos: ausencia de infiltrado celular, pérdida de miofibrillas, fibrosis, edema
perivascular, intersticial y de la pared de los vasos, extravasacion hematica, hemorragia, descamacion y tumefaccion endotelial. El
estudio de inmunofluorescencia mostré un considerable nivel de depdsitos de xenoanticuerpos y C3. El patrén morfolégico del
LXR en los xenoinjertos hepdticos revel un marcado infiltrado leucocitario portal y periportal (células de Kupffer 28%, linfocitos
70%, PMN 2%), necrosis y ausencia de hepatocitos, hemorragia, congestion sinusoidal y puentes de fibrosis. El estudio
inmunohistoquimico linfocitario mostré: 55% linfocitos CD4+CD45RC+(Th1), 39% linfocitos CD4+CD45RC- (Th2), 5%
linfocitos CD8+ y 1% células NK. Los depésitos de xenoanticuerpos fueron muy bajos en el grupo de xenotrasplante hepdtico.

Conclusiones: la morfologia de los injertos cardiacos revel6 que el LXR estd mediado por dos respuestas celulares B: una T-
dependiente y otra T-independiente. Sin embargo, en el caso de los xenoinjertos hepaticos, el LXR estd mediado exclusivamente
por una componente celular mixta, donde los linfocitos Thl y células Kupffer son las principales células efectoras.
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