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RESUMEN

TRASPLANTE CARDIO-RENAL. EVOLUCION DEL INJERTO RENAL

Introduccién: La mejora en las técnicas de conservacién de érganos, quirurgicas y en el tratamiento inmunosupresor ha permitido que
los pacientes necesitados de un segundo érgano sean incluidos en lista de espera para trasplante bien sincrénico o asincrénico.

Objetivos: Revision de los resultados obtenidos en el trasplante renal (TxR) en pacientes con trasplante cardiaco (TxC) bien de forma
sincronica o asincronica.

Material y métodos: Estudio retrospectivo de los pacientes con TxC y TxR realizados en nuestro Hospital. Se revisaron las caracteris-
ticas de los pacientes, causa del fallo cardiaco y renal, evolucion del injerto renal y paciente asi como las complicaciones del TxR.

Resultados: Entre 1985 y 2006 realizamos 411 TxC, en 7 de estos pacientes (1,7%) realizamos 9 TxR, 2 sincrénicos y 7 asincronicos.
Los 7 pacientes eran varones con una edad media al TxC de 51,3+12,2 anos (24-60); la causa del TxC fue miocardiopatia dilatada en 4
(57,2%), cardiopatia reumatica en 1 (14,3%) y cardiopatia isquémica en 2 (28,5%).

La edad al TxR fue 57,5+11,2 anos (32-68); la causa de insuficiencia renal fue nefrotoxicidad por ciclosporina en 3 (33,3%), nefroan-
gioesclerosis en 1 (11,1%), nefropatia intersticial crénica en 2 (22,2%), glomerulonefritis membranoproliferativa en 1 (11,1%) y nefropatia
cronica del injerto en 2 (22,2%). Hubo 2 Tx sincrénicos en los cuales la isquemia fria renal fue de 4 horas, en 1 (50%) hubo diuresis inme-
diata; no hubo ninguna complicacion relacionada con el injerto renal. En los 7 asincroénicos el tiempo entre el TXxC y TxR fue de 105,9+51.8
meses (23 y 201meses); la isquemia fria renal fue 20,3+1,5 horas (18-22); hubo diuresis inmediata en 5 de ellos (71,5%). En 2 de ellos no
hubo complicaciones, hubo 2 casos de rechazo agudo, 1 hematoma perirrenal, 1 infarto polar, 1 linfocele, 1 infeccion de herida, 1 infec-
cién de orina y 2 infecciones respiratorias.

El seguimiento medio es de 52,2+33,9 meses (12-93); todos los pacientes viven con injerto funcionante con cifras de creatinina de
1,8+0,43 mg/100 (1,4-2,4). Los 2 injertos que se perdieron fue por nefropatia crénica del injerto a los 138 y 270 dias.

La pauta de inmunosupresion fue variable, siendo la asociacion de micofenolato y tacrolimus con o sin esteroides la mas repetida.

Conclusiones: El fracaso renal crénico asociado a cardiopatias que precisen o hayan precisado TxC no excluye el trasplante de ambos
organos.

Palabras clave: Trasplante renal. Trasplante cardiaco. Trasplante multiorganico. Insuficiencia renal.

ABSTRACT

RENAL GRAFT OUTCOME IN PATIENTS WITH COMBINED HEART-KIDNEY TRANSPLANTATION

Introduction: Improvement in surgical and organ preservation techniques and immunosuppressive therapy has permitted multiorga-
nic transplants in patients needing both heart and kidney organs in a synchronous or asynchronous way.

Objectives: To review our results in renal transplants in those patients with both heart and kidney transplants.

Material and method: Retrospective study of the 7 patients with heart and kidney transplants performed in our Hospital. We have
reviewed patients” main characteristics, heart and renal failure causes, renal graft and patient outcome and complications related to renal
transplant.

Results: Between 1985 and 2006 we performed 411 heart transplants; in 7 out of those 411 patients (1.7%) we performed 9 renal
transplants, 2 simultaneously and 7 non-simultaneously. All patients were male; their average age at heart transplant was 51.3+12.2 years
(24-60); the causes of the heart transplant were dilated myocardiopathy in 4 cases (57.2%), rheumatic cardiopathy in 1 (14.3%) and ische-
mic cardiopathy in 2 (28.5%).

The average age at renal transplant was 57.5+11.2 years (32-68); the causes of the end renal failure were cyclosporine nephrotoxicity
in 3 cases (33.3%), nephroangiosclerosis in 1 (11.1%), chronic interstitial nephropathy in 2 (22.2%), membranoproliferative glomerulo-
nephritis in 1 (11.1%) and chronic rejection in 2 (22.2%).

In the 2 simultaneous heart-kidney transplants cold ischemia was 4 hours long, immediate diuresis was seen in 1 case (50%) and
there were no complications related to the kidney transplants.

The time between the heart and kidney transplants in the 7 non-simultaneous heart-kidney transplants was 105.9+51.8 months (23-
201 months), cold ischemia was 20.3x1.5 hours (18-22) and there was immediate diuresis in 5 cases (71.5%); 2 patients had no compli-
cations, 2 cases had acute renal rejection episodes, 1 case of perirenal haematoma, 1 renal polar infarction, 1 lymphocele, 1 case of wound
infection, 1 urinary infection and 2 pulmonary infections.

Medium follow-up is 52.2+33.9 months (12-93); all patients are alive with functioning grafts with creatinine level of 1.8+0.43 mg/100
(1.4-2.4). Two renal grafts were lost due to chronic rejection 138 and 270 days after the kidney transplants.

The immunotherapy was based on mycophenolate mofetil acid and tacrolimus, though it varied.

Conclusions: The final renal failure associated to cardiopathies needing or having needed heart transplant does not preclude the trans-
plants of both organs.

Keywords: Renal transplant. Heart transplant.Multiorganic transplant. Renal failure.
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1 fallo cardiaco refractario ha sido considerado
durante mucho tiempo como una contraindica-
cion para el trasplante renal y viceversa. La mejoras
en las técnicas de conservacion de 6rganos, técnicas
quirurgicas, tratamiento inmunosupresor y cuida-
dos postoperatorios han permitido que los pacientes
necesitados de un segundo o6rgano sean incluidos
en lista de espera para trasplante bien de forma sin-
crénica o asincroénica en casos seleccionados!™.
Revisamos la evolucion de los pacientes e injertos
renales en aquellos pacientes a los que en nuestro
Hospital, bien de forma sincrénica o asincronica, se
les realizé un doble trasplante renal y cardiaco.

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo de los pacientes con tras-
plante multiorganico cardiaco y renal realizados en
nuestro Hospital entre 1975 (afio en que comenzamos
nuestro programa de trasplante renal) y diciembre de
2006. Revisamos las caracteristicas de los pacientes,
causa del fracaso renal y cardiaco, evolucion de los
pacientes y del injerto renal, inmunosupresion y com-
plicaciones en relacion con el injerto renal.

La técnica quirurgica en los casos asincronicos
fue la habitual del trasplante renal con implante del
injerto en fosa iliaca y anatomosis vascular a vasos
iliacos externos o comunes y reconstruccion de la
via urinaria mediante técnica extravesical; en los
casos sincronicos se realiza primero el trasplante
cardiaco y a continuacion, una vez estabilizado el
paciente y revertida la heparinizacion, se implanta
el rin6n de la forma habitual en fosa iliaca.

RESULTADOS

Desde 1975 hasta diciembre de 2006 hemos rea-
lizado 1483 trasplantes de rindn; el programa de
trasplante cardiaco se inici6 en 1985 y desde enton-
ces hasta diciembre de 2006 hemos realizado 411.

De los 411 pacientes con trasplante cardiaco 7
han recibido un trasplante renal lo que supone el
1,7% de los trasplantados de corazén; en estos 7
pacientes hemos realizado 9 trasplantes renales (2
pacientes recibieron 2 injertos) y 8 cardiacos (en 1
paciente se hicieron 2 trasplantes cardiacos), en 2
casos el implante renal fue simultaneo al cardiaco y
en el resto se hizo con posterioridad.

Todos los pacientes fueron varones. La edad al
trasplante cardiaco fue 51,3+x12,2 anos (rango 24-
60) y 57,56+11,2 anos (rango 32-68) al renal.
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En los trasplantes asincronicos el tiempo entre el
cardiaco y el renal fue de 105,9+51,8 meses (rango
23-201 meses).

En las Tablas 1 y 2 se observan las causas del
fallo cardiaco y renal. La edad media de los donan-
tes renales fue 55,3+20,7 anos en los asincrénicos
(rango 23-75) siendo en los dos casos de trasplante
simultaneo de 49 y 50 anos; 7 donantes eran varo-
nes y 2 mujeres, 4 fallecieron de accidente cerebro-
vascular y 5 de traumatismo craneo-encefalico.

El injerto renal se coloco en la fosa iliaca derecha
excepto en los 2 casos en que se hizo un segundo
trasplante renal que fue colocado en la izquierda. La
isquemia fria fue menor en los casos de trasplante
sincronico (4 horas) que en los asincrénicos
(20,3%1,5 horas) (Tabla 3).

La inmunosupresion fue variable siendo la aso-
ciacion de tacrolimus y micofenolato con o sin este-
roides la mas utilizada (Tabla 4).

Tabla 1. Causas del trasplante cardiaco

Enfermedad Namero Porcentaje
Miocardiopatia dilatada 4 50
Cardiopatia isquémica 2 25
Cardiopatia reumatica 1 12,5
Rechazo crénico 1 12,5
Tabla 2. Causas de trasplante renal

Enfermedad Ndamero Porcentaje
Glomerulonefritis cronica 1 11,1
Nefroangioesclerosis 1 11,1
Nefropatia créonica intersticial 2 22,2
Nefrotoxicidad por ciclosporina 3 33,3
Nefropatia crénica del injerto 2 22,2

Tabla 3. Caracteristicas de la cirugia del trasplante renal.

Rinon derecho 6
Rifnon izquierdo 3

Injerto

Derecha 7
Izquierda 2

Fosa iliaca

Isquemia fria Global 16,6+7,3 horas (4-22)
Simultaneo 4 horas
Post txc 20,3+1,5 horas (18-22)

Diuresis inmediata Simultaneo 1 (50%)

Post txh 5 (71,5%)
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Tabla 4. Inmunosupresion

-]

Esteroides + tacrolimus

Micofenolato + tacrolimus + esteroides
Esteroides + ciclosporina

Micofenolato + esteroides + rapamicina

Micofenolato + ciclosporina

— = = = N

Micofenolato + tacrolimus

En 4 casos no se observo ninguna complicacion.
Hubo dos casos de rechazo agudo que no afectaron a
los pacientes con trasplante cardio-renal simultaneo.
Hubo 1 caso de hematoma perirrenal, 1 infarto polar
inferior, 1 linfocele, 1 infeccién de herida, 1 infeccién
urinaria y 2 respiratorias. Ningun injerto renal se per-
di6 como consecuencia de dichas complicaciones.

El seguimiento medio es de 52,2+33,9 meses
(12-93); todos los pacientes viven con injerto funcio-
nante con cifras de creatinina de 1,8+0,43 mg/100
(1,4-2,4). Los 2 injertos que se perdieron fue por
nefropatia cronica del injerto a los 138 y 270 dias,
en un caso en paciente con trasplante sincrénico
que posteriormente recibié un segundo rifién el cual
es normofuncionante 8 anos después (creatinina
1,4 mh/100ml) (Tabla 5).

DISCUSION
Los enfermos potenciales de trasplante cardiaco
son, en muchos casos, portadores de fallo renal mode-
rado o severo que se ve agravado en el transcurso de

Tabla 5. Evolucion del injerto renal. Seguimiento desde el trasplante renal

su trasplante de corazon, lo que puede empanar
los buenos resultados que en general se obtienen
con el trasplante cardiaco!®. Desde que Norman®
en 1978 comunicase el primer trasplante combina-
do cardio-renal el numero de éstos ha ido en
aumento habiéndose comunicado mas de 100
casos! siendo en la actualidad el 6rgano extratora-
cico que mas se trasplanta simultaneamente con el
corazon’. La mayoria de las series son cortas, sien-
do las mas numerosas la de Luckraz y la de
Leeser®7 con 13 casos cada una, ademas del estu-
dio multicéntrico de Narula con 84 casos de tras-
plante cardio-renal simultaneo?®.

En general son varones jovenes con edades
medias que oscilan entre los 45 y 59 arios siendo la
miocardiopatia dilatada y la cardiopatia isquémica
las principales causas de fallo cardiaco y la glome-
rulonefritis cronica y la nefropatia diabética la del
fallo renal®>32-14, El advenimiento de los anticalci-
neurinicos mejor6 de forma importante la supervi-
vencia de los trasplantados cardiacos pero su uso
en estos pacientes se asocia a una disminucién pro-
gresiva de la funcioén renal observandose una inci-
dencia acumulativa de fracaso renal crénico a los 5,
10 y 15 anos del 2,1, 8,3 y 8,3% respectivamente;
siendo factores de riesgo de dicho fallo la edad, 1la fil-
tracion glomerular pretrasplante, la presencia de
diabetes o de hipertension arterial®>. En nuestra
serie en 3 casos (33%) la causa del fracaso renal se
asocié con el uso de ciclosporina precisando tras-
plante renal 8, 12 y 16 anos después del trasplante
cardiaco siendo la principal
causa de fallo renal postrasplan-

te cardiaco.

Ano TxC Aiio TxR Creatinina (mg/100) Seguimiento .

No esta claro si los pacientes con
1990 2006 2.1 13 meses fallo cardiaco e insuficiencia
1991 1999 1.4 90 meses renal deberian recibir un tras-
plante cardio-renal simultaneo o
1991 2003 2,3 138 dias (RC) si el cardiaco solo es suficiente

1996 2004 36 meses ) L
para mejorar la funcién renal);
1994 2006 1,6 12 meses parece que el trasplante combi-
nado solo seria necesario en los

1994 2003 2,4 50 meses . . . .
casos de insuficiencia renal
1997 1997 270 dias (RC) secundaria a enfermedad intrin-
1999 1,4 93 meses seca renal pero no en los casos de
fallo renal hemodinamica, aun-
2001 2001 1,5 71 meses . .
que se use un régimen de anti-
GLOBAL 1,8+0,43 (1,4-2,4) 52,2+33,9 meses (12-93) calcineuriticos®. Los pacientes

En negrita los trasplantes cardio-renales simultaneos.
RC: Rechazo crénico

con filtracion glomerular inferior
a 20!9 0 40 ml/minuto? son can-
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didatos potenciales a trasplante cardio-renal simul-
taneo ya que tienen alto riesgo de precisar dialisis
posteriormente al trasplante cardiaco?.

El trasplante renal diferido no presenta diferen-
cias respecto del trasplante renal en un paciente sin
trasplante cardiaco ya que se hace en un paciente
estable y de la forma habitual y con los criterios de
seleccion habituales, si bien la inmunosupresion que
se utiliza es la del cardiaco!. En los casos simulta-
neos, si bien la técnica quirargica del trasplante renal
es la misma, se hace en un paciente en peor situacion
clinica lo que conlleva una mayor mortalidad perope-
ratoria que puede llegar hasta un 21%?237-8.15; en estos
casos de trasplante simultaneo los criterios de selec-
cién del donante se basan fundamentalmente en la
compatibilidad ABO y una prueba cruzada negativa
sin tener en cuenta la compatibilidad HLA 4,13.15-17;
ademas se benefician de un tiempo menor de isque-
mia fria, que al igual que en nuestros casos esta en
torno a las 6 horas*12:15,

Se observa una disminucién en el numero de
episodios de rechazo agudo tanto en el corazén
como en el rinén en los casos de trasplante simul-
taneo respecto del trasplante aislado de cualquiera
de estos organos siendo excepcional el rechazo
simultaneo de ambos organos!®18, Pinderski y
cols!? senala una disminucién del riesgo de rechazo
agudo cardiaco a los 3 meses del 81% en los casos
aislados al 12% en los combinados, observando asi-
mismo una disminucién de la vasculopatia crénica
del injerto cardiaco a los 3 anos del 0% versus 32%
en los aislados!®. Este fenémeno de proteccion fren-
te al rechazo podria resultar de la inmunomodula-
cion del receptor por el trasplante simultaneo o por
la introduccién de elementos hematopoyéticos!'®. En
las diferentes series entre el 62 y 100% de los
pacientes con trasplante simultaneo cardio-renal no
tuvieron episodios de rechazo agudo?3.13.14.16
Narula® en su registro multicéntrico encuentra que
en el 48% de los casos no hubo rechazo, 27% le tuvo
solo en el corazon, el 14% solo en el rinén y el 11%
en los dos, concluyendo que el rechazo cardiaco es
menor en los trasplantes combinados que en el ais-
lado. Para Kocher!” los episodios de rechazo cardia-
co y renal son independientes lo que obliga a vigilar
cada organo por separado.

La supervivencia del paciente al afno oscila entre
el 76 y 100%781L15 vy a los 5 anos entre 55 y
100%7-11:13.15 Seguimientos més largos, de hasta 10
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anos refieren supervivencias entre el 65y 87,5%3215.
Los resultados del trasplante cardio-renal simulta-
neo son similares a los del cardiaco aislado!©1l,
mientras que los pacientes que precisan un tras-
plante renal posterior al cardiaco tienen una super-
vivencia inferior al cardiaco aislado?°.

La supervivencia del injerto renal varia en las
diferentes series, asi Colucci!® en sus 6 casos refie-
re una supervivencia del injerto renal del 100% a los
43 meses, mientras que Blanche!! con 10 casos
refiere a los 2 anos un 90% y Bruschi'® con 9 casos
del 88% con un seguimiento de 10 afios.

CONCLUSIONES
El trasplante cardiaco y renal bien de forma
simultanea o asincronica es una opcion viable en
los pacientes con fallo de los dos 6rganos, por lo que
no deben ser excluidos para el trasplante.
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