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RESUMEN

El trasplante de médula 6sea es un tratamiento efectivo para un gran nimero de en-
fermedades hematolégicas. Una de las complicaciones que puede surgir tras el trasplante
es la aparicion de insuficiencia renal.

Con el objeto de conocer la incidencia, etiologia, caracteristicas clinicas y evolucion
del fracaso renal agudo tras el trasplante de médula se ha revisado la evolucion de 243
trasplantes, 165 alogénicos y 78 autologos, realizados en el Hospital de la Princesa entre
octubre de 1982 y agosto de 1991.

Se defini6 fracaso renal agudo como un incremento en la creatinina sérica por enci-
ma 7e 2 mg/dl o un incremento del 50 % sobre los valores previos si existia insuficiencia
renal.

Se diagnosticaron 73 episodios de fracaso renal agudo en 69 pacientes de los 243
trasplantados, lo cual supone una incidencia del 30,04 %. La incidencia fue mayor en el
trasplante alogénico (40 %) que en el autélogo (8,97 %). La etiologia fue multifactorial en
el 36,9% de los casos (siendo los factores implicados: enfermedad venooclusiva hepati-
ca, sepsis, nefrotoxicos, enfermedad injerto contra huésped), por farmacos nefrotoxicos
en el 34,2 %, debido a enfermedad venooclusiva hepética en el 15,6 %, por sepsis en el
2,7 %, por deplecién de volumen en el seno de EICH aguda severa en el 5,4 %, por sin-
drome hemolitico urémico en el 2,7 % y por hemoglobinuria en el 2,7 %.

El 69,9 % de los casos ocurre durante el primer mes postrasplante. En un 22 % de
los casos se requiri6 didlisis y/o ultrafiltracion. La aparicion de fracaso renal agudo se re-
laciona con un peor pronéstico, con mayor mortalidad que el grupo que no presenta
deterioro de la funcién renal (62,3 vs 29,8 % a los seis meses).

Concluimos que el fracaso renal agudo es una complicacién frecuente tras el tras-
plante de médula 6sea, que la incidencia es mayor en el trasplante alogénico que en el
autélogo y que su aparicion condiciona un empeoramiento del pronéstico.
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ACUTE RENAL FAILURE FOLLOWING BONE MARROW TRANSPLANTATION: OUR
EXPERIENCE IN 243 TRANSPLANTED PATIENTS
SUMMARY

Bone marrow transplantation is an effective treatment for several hematologic disea-
ses. Acute renal failure is one of the posible complications following this therapy.
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To assess the incidence, ethiology, clinical data and outcome of acute renal failure
following bone marrow transplantation, the hospital courses of 243 patients transplanted
between Oct. 1982 and Aug. 1991 at the Hospital de la Princesa were retrospectively re-
viewed. One hundred and sixty five were allografts and seventy eight autografts.

Acute renal failure was defined as an increase up to 2 mg/dl of serum creatinine or
an increase over 50 % of previous levels of serum creatinine in patients with renal dys-
function.

Seventy theree cases of acute renal failure were diagnosed in 69 of the 243 patients
(transplanted (30.04 %). The incidence was higher in allogeneic (40 %) than in autologous
grafts (8,97 %). The ethiology was multifactorial (venocclusive disease of the liver, septice-
mia, nephrotoxic drugs, graft-versus-host disease) in 36.9 % of the cases, due to nephro-
toxics drugs in 34.2 %, venocclusive disease of the liver in 15.6 %, septicemia 2.7 %, vo-
lumen depletion in severe acute graft-versus host disease 5.4 %, hemolytic-uremic syn-

drome 2.7 %, hemoglobinuria 2.7 %.

Acute renal failure occurs in 69.9% of the cases within the first month post transp-
lant. Dialysis and/or ultrafiltration was required in 22 % of the cases.

Acure renal failure was associated with worse prognosis and higher mortality than in
the no renal dysfunction group (62.3 % versus 29.8 % at six month).

In conclusion: Acute renal failure is a common complication following bone marrow
transplantation. Incidence was higher in allografted than in autografted patients. Impaired
renal function confers a bad prognosis.

Key words: Acute renal failure. Bone marrow transplantation.

Introduccion

El trasplante de médula 6sea {TMO) es un tratamiento
efectivo para un gran nimero de enfermedades hemato-
l6gicas malignas y no malignas, principalmente leucemias
agudas, leucemias mieloides cronicas, linfomas y anemias
aplasicas. Fue introducido en la practica clinica hace apro-
ximadamente veinte afios y su desarrollo ha sido espec-
tacular en el dltimo decenio’, habiéndose realizado en
nuestro pais en los tres Gltimos anos 1.128 trasplantes de
médula?.

Existen dos modalidades principales de TMO: si el do-
nante es un hermano del paciente HLA idéntico, el tras-
plante se denomina alogénico, y si el trasplante se realiza
con la propia médula 6sea del paciente previamente ex-
traida y congelada se denomina aut6logo?.

Ambas modalidades terapéuticas estan asociadas a un
gran namero de complicaciones, como infecciones, he-
morragias, enfermedad injerto contra huésped (EICH), en-
fermedad venooclusiva hepatica (EVOH), rechazo del in-
jerto, etc.® Estas complicaciones, junto con el uso de dro-

as potencialmente nefrotoxicas como antibiéticos, anti-
(ingicos, citostaticos e inmunosupresores, pueden produ-
cir un deterioro de la funcion renal.

En el presente estudio se ha revisado la incidencia de
fracaso renal agudo (FRA) tras el TMO alogénico y auto-
logo, los factores etioldgicos, la evolucion clinica Jel mis-
mo y las implicaciones prondsticas de la aparicion de in-
suficiencia renal en el paciente trasplantado.

Material y métodos

Pacientes

Se revisa la evolucion de 243 pacientes sometidos a
trasplante de médula 6sea en el Hospital de la Princesa
entre octubre de 1982 y agosto de 1991, 139 varones y
104 mujeres, con una media de edad de 24,6 + 10,4 (li-
mites entre 2y 52).

La enfermedad hematologica por la que se realizé el
trasplante fue leucemia aguda mieloide (LAM) en 67 ca-
sos, leucemia aguda linfoide (LAL) en 58 casos, leucemia
mieloide cronica (LMC) en 50, linfomas en 31y otros diag-
nosticos (anemias aplasicas, sindromes mielodisplasicos)
en 37.

Ciento sesenta y cinco pacientes recibieron TMO alo-
geénico y 78 TMO autélogo. Todos presentaban funcion
renal normal (creatinina sérica < 1,2 mg/dl) previa al tras-
plante.

El régimen de acondicionamiento para el trasplante va-
ri6 segln la enfermedad hematologica: :

— Leucemias: ciclofosfamida, 60 mg/kg/dia durante
dos dias + 12 Gys de irradiacion corporal total dividida en
seis dosis, o ciclofosfamida, 60 mg/kg/dia durante dos
gias + busulfan, 16 mg/kg, dosis total, repartida en cuatro

fas.

— Anemias aplésicas: ciclofosfamida, 50 mg/kg/dia
durante cuatro dias + 7 Gys de irradiacion linfoide total
en dos dosis. '
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— Enfermedad de Hodking: ciclofosfamida, 1,5
g/m’/dia durante cuatro dias + VP-16 200 mg/m’/dia du-
rante tres dias + BCNU, 300 mg/m’ un dia.

— Linfoma no Hodking: BCNU, 300 mg/m’ un dia + ci-
clofosfamida, 25 mg/kg/dia durante cuatro dias + VP-12,
200 mg/m’/dia durante cuatro dias + ARA-C, 200
mg/m’/dia durante cuatro dias.

. La profilaxis del EICH se realizo en los TMO alogénicos
con metotrexate, cuatro inyecciones intravenosas a dosis
bajas en los primeros once dias, y ciclosporina A (CyA),
3-5 mg/kg/dia i.v. desde el dia antes del trasplante, pa-
sando a 12,5 mg/kg/dia oral cuando toleran y mantenién-
dola por seis meses; las dosis se modifican segiin los ni-
veles sagnuineos. En los TMO autdlogos no se realizo pro-
filaxis del EICH y, por tanto, no recibieron ciclosporina.

Diariamente se monitoriz6 creatinina, urea e iones en
sangre y en orina, y dos veces a la semana pruebas de
funcion hepatica y niveles de CyA.

Criterios diagnosticos

— Se defini6 FRA como un incremento de la creatini-
na sérica por encima de 2 mg/dl o un incremento mayor
del 50 % de los valores previos si existia insuficiencia renal.

— FRA asociado a EVOH: se utilizaron criterios clinicos,
diagnosticando EVOH cuando en las primeras tres sema-
nas pos-TMO se observd aumento de la bilirrubina por
encima -de 2 mg/dl, hepatomegalia y/o dolor en hipo-
condrio derecho, ascitis o ganancia inexplicada de peso,
todo ello en ausencia de otras causas de enfermedad he-
patica.

— FRA por nefrotoxicos: cuando ocurrié concomitan-
temente a la administracion de drogas potencialmente ne-
frotoxicas como aminoglucosidos, vancomicina, anfoteri-
cina B y antiviricos. También se consideré la nefrotoxici-
dad por CyA, valorando los niveles sanguineos (RIA, ran-
go terapéutico, 150-400 ng/dl).

— FRA asociado a sepsis: cuando apareci6 en el seno
de fiebre, hipotension, taquicardia, con o sin foco infec-
cioso identificable y con hemocultivos positivos.

— FRA por deplecion de volumen en el seno de EICH:
la presencia y severidad del EICH se consider6 usando los
criterios descritos por Glucksberg y cols.® y Lemery cols.;
cuando se diagnostico un sindrome de capillary leak™® se
consider6 éste como una manifestacion de EICH severo.

— Otros diagnésticos encontrados con menos frecuen-
cia fueron: 1) Sindrome hemolitico urémico caracteriza-
do por hipertension arterial, FRA, anemia hemolitica mi-
croangiopatica y trombopenia generalmente asociado a
tratamiento con CyA. 2) FRA asociado a hemoglobinuria
tras infusion de médula 6sea criopreservada produciendo
en el dia de la infusion disminucion de diuresis, deterio-
ro de la funcion renal y orinas oscuras con pigmento he-
matico +++ sin hematies en el sedimento.

— FRA multifactorial: cuando concurrieron distintos
factores etiologicos como nefrotoxicos, sepsis, EVOH,
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EICH, fallo multiorganico, etc. Aunque la mayoria de los
pacientes presentaban varios de estos factores en el mo-
mento de fracaso renal, se intent6 adjudicar la etiologia
a una sola de las categorias descritas, definiéndolo como
multifactorial sélo cuando esto no fue posible.

Anélisis estadistico

Los datos vienen expresados como media * DE. Cuan-
do se comparan variables se utilizo el test de chi cuadra-
do para variables cualitativas y la «» de Student para da-
tos pareados.

Resultados

Se diagnosticaron 73 episodios de FRA en 69 pacien-
tes de los 243 trasplantados de médula 6sea, lo cual su-
pone una incidencia del 30,04 %. Todos presentaban una
funcion renal previa al trasplante normal, siendo la media
de la creatinina basal de 0,8 £ 0,2 mg/dl, y la media de
la creatinina maxima durante el FRA, de 3,19 £ 1,3 mg/dl.

Las caracteristicas de los pacientes que desarrollaron
FRA vienen reflejadas en la tabla I. Como puede obser-
varse, destaca una mayor incidencia de FRA en el tras-
plante alogénico que en el autdlogo (40 vs 8,97 %,
p <0,01).

La etiologia del FRA- fue multifactorial en 27 casos
(36,9 %), por farmacos nefrotoxicos en 25 casos (34,2 %),
debido a EVOH en 11 casos (15,06 %), por sepsis en dos
(2,7 %), por SHU en dos (2,7 %), hemoglobinuria en dos
(2,7 %) y por deplecion de volumen en el seno de EICH
en cuatro (5,4 %). De los 27 casos cuyo FRA fue etique-
tado de multifactorial, el 100 % presentaban nefrotoxicos,
el 85 % EVOH, el 15 % sepsis y el 20 % EICH.

En la figura 1 esta reflejado el tiempo de aparicion del

Tabla I. Caracteristicas generales de la poblacion de
trasplantados y de los que presentaron FRA

FRA ™O

Nimero 69 243
Edad 269+9 24610
Sexo:

Varones 45 139

Muijeres 28 104
Enfermedad hematologica: )

LAL 10 . 58

LAM 25 67

IMC 21 50

Linfoma 5 31

Otros 12 37
Tipo Tx:

Alogénico 66 165

Autélogo 7 78

LAL: leucemia aguda linfoide; LAM: leucemia aguda mieloide; LMC: leucemia mie-
loide cronica (LMC).



TIEMPO DE APARICION POST-TMO

2 MES 3 MESES
TIEMPO POST TMO

4-12 MESES

Fig. 1.—Tiempo de aparicion del FRA en relacién al trasplante de
médula dsea.

FRA en relacion al TMO, destacando que la mayorfa apa-
rece en el primer mes pos-TMO.

Encontramos una frecuente asociacion de FRA vy alte-
racion hepatica. Durante las primeras semanas del TMO
suele ser debido a EVOH principalmente, que esta pre-
sente en 34 casos (46,6 %) de FRA (incluyendo aquellos

FRA'Y TRASPLANTE DE MEDULA OSEA

de etiologia multifactorial que presentan EVOH). Posterior-
mente, a partir de la tercera semana, la hepatopatia suele
estar mas en relacion con EICH e infecciones viricas. La
cifra media de bilirrubina en los pacientes que presenta-
ron FRA fue de 12,2 £ 1,69 mg/dl, oscilando entre 0,4 y
50 mg/dl, existiendo una correlacion estadisticamente sig-
nificativa entre la cifra de bilirrubina y la cifra maxima de
creatinina durante el episodio de fracaso renal en andlisis
univariante (r= 0,25, p < 0,05).

Dieciséis pacientes necesitaron soporte de didlisis y/o
ultrafiltracion, siendo la media del nimero de sesiones de
dialisis por paciente de 4,6 + 1,04 (oscilando entre una'y
16 sesiones), y la media de la creatinina maxima en los
pacientes que se dializaron, de 4,7 + 1,5 mg/dl. En la ta-
bla Il se expresan las caracteristicas clinicas y la evolucién
de los pacientes que se dializaron.

En cuanto a la evolucién de los 73 episodios de FRA,
fallecieron durante el episodio 34 pacientes (46,5 %), re-
cuperaron la funcién renal 38 (52 %), mientras un pacien-
te (1,3 %) no recuperd la funcién renal. En la figura 2 se
muestra la evolucion en relacion a la etiologia de la insu-
ficiencia renal, observandose que la evolucién de los pa-
cientes cuyo FRA fue por nefrotoxicos es mas favorable
que en las otras etiologias.

El tiempo medio de duracion de la insuficiencia renal
en los pacientes que se recuperaron fue de 14,4 + 8,1 dias
(con limites entre 3 y 39), y la media de la creatinina final,
de 1,1+ 0,3 mg/dl, algo mas elevada que la Cr basal, aun-

Tabla IL. Pacientes dializados
Enf. Tipo Causa Tiempo Cr Sesiones
Pacientes Edad/sexo hematol. Tx FRA Pos-Tx max. dialisis Evolucion
52/v LAM Autol. Hemoglobinuria +1 7 1 Exitus (dia + 9)
24/M LAM Alog. EVOH +11 6,8 3 Exitus (dia + 17)
29/M LAM Alog. «Cap. leak» +6 5,6 5 Exitus (dia + 19)
EICH
K 7 24V LMC Alog. Multifact. +7 6 4 Exitus (dia + 18)
(EVOH, nefrotox., sepsis)
20/V AAS Alog. Sepsis +23 44 3 Exitus (dia + 43)
19/M MC Alog. EVOH +11 6 4 Exitus (dia + 51)
23/V LMC Alog. Muiltifact. +10 7,2 1 Exitus (dia + 16)
(EVOH, nefrotox.)
133 e 34NV INH Alog. Multifact. +8 3.3 3 Exitus (dia + 16)
(EVOH, nefrotox)
134 s 35V LAL Alog. Multifact. +5 3 2 Recupera FR en
(EVOH, nefrotox) 22 dias
142 coiieeenne 28/V IMC Alog. Muiltifact. +13 4,5 10 Exitus (dia + 53)
. (EICH, nefrotox, sepsis)
24/M MC Alog. EVOH +8 4 6 Exitus (dia + 31)
32/M LAM Alog. EVOH +7 4 2 Exitus (dia + 14)
26/V LAM Alog. Multifact. +6 3,1 2 Exitus (dia + 9)
(EVOH, nefrotox, sepsis)
163 e 20/M LAM Alog. Muiltifact. +7 3 8 Exitus (dia + 47)
(EVOH, nefrotox, sepsis)
168 o 20/M e Alog. EVOH +2 4,7 16 Recupe:? FR en
39 dias
170 e 24/M LAM Alog. Multifact. +5 35 2 Exitus (dia + 16)

LAM: leucemia aguda mieloide; LMC: leucemia mieloide cronica; LAL: leucemia aguda linfoide; AAS: anemia aplasica severa; LNH: linfoma no Hogking; Alog.: trasplante
alogénico; utél.: trasplante autologo; EVOH: enfermedad venooclusiva heptica; EICH: enfermedad injerto contra huésped.
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% % RECUPERACION SEGUN ETIOLOGIAS

100

80+

60

40+

20

.

OTROS

MULTI
FACTORIAL

0 EVOH
TOXICOS

Fig. 2.—Porcentaje de recuperacion del FRA pos-TMO en relacion con
la etiologia del mismo.

que la diferencia no resultd estadisticamente significativa.
Se comparo la supervivencia entre el grupo de trasplan-

tados sin FRA y el grupo con FRA al mes, tres meses y-

seis meses. Como se observa en la figura 3, se encontro
una supervivencia menor del grupo con fracaso renal en
los tres periodos, destacando que la mayor diferencia en-
tre la mortalidad de ambos grupos se encontr6 durante
el primer mes de seguimiento (6,4 vs 34,5 %).

Discusion
El FRA constituye una de las posibles complicaciones

en los pacientes que reciben un TMO*''. En el presente
estudio hemos revisado la incidencia de FRA en 243 TMO,

% SUPERVIVENCIA
120
100 -
80
60
40T -
20+
1 MES 3 MESES 6 MESES
. Il T™O TMO sin FRA

[J T™MO con FRA

Fig. 3.—Supervivencia a uno, tres y seis meses del grupo global de
trasplantados y de los subgrupos con y sin FRA.
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165 alogénicos y 78 aut6logos, encontrando que es una
complicacion frecuente, con una incidencia del 30,04 %
en nuestra serie.

La etiologia mas frecuente es la multifactorial, lo cual
es logico si tenemos en cuenta las frecuentes complica-
ciones a las que estan sometidos estos pacientes y que
se asocian entre si (sepsis, EVOH, EICH, exposicién a far-
macos- nefrotoxicos).

Especial interés por su alta incidencia y gravedad me-
rece la enfermedad venooclusiva hepatica, que estuvo
presente en un 43 % de los casos de insuficiencia renal
en nuestra serie. La EVOH se cree que esta causada por
la toxicidad de los farmacos usados en el régimen de
acondicionamiento, produciéndose una oclusion de las
vénulas en la region centrilobular hepatica por fibras de
reticulina y atrofia de los hepatocitos pericentrales. Ocu-
rre durante las primeras cuatro semanas pos-TMO y se ca-
racteria por un aumento de la bilirrubina sérica, hepato-
megalia o dolor en hipocondrio derecho, ascitis, ganan-
cia de peso y encefalopatia. La incidencia de EVOH tras
el TMO varia segln las distintas series, pero puede cifrar-
se alrededor de un 20 %'™; para algunos autores la in-
cidencia es mas alta en el TMO alogénico que en el au-
tologo ', mientras que otros no encuentran diferencia en-
tre ambos . El manejo terapéutico se basa en restriccion
de sodio y liquidos, dopamina a dosis vasodilatadoras re-
nales, albumina y diuréticos, recomendandose la ultrafil-
tracion y/o didlisis precozmente ante la sobrecarga de vo-
lumen o deterioro de funcion renal.

Existe otra causa de fallo hepatico en el TMO que,
como la anterior, puede producir fracaso renal por deple-
cion de volumen es la enfermedad injerto contra hués-
ped®¢. Aunque la incidencia de EICH es muy alta, llegan-
do a un 50 %, en nuestra serie estad menos frecuentemen-
te implicada en el FRA que la EVOH.

Casi todos los pacientes recibian algun farmaco nefro-
toxico en el momento de desarrollar el FRA; en un 34,2 %
de los casos, la nefrotoxicidad por farmacos fue el princi-
pal factor implicado, y en el 100 % de los casos en que
la etiologia fue multifactorial el enfermo recibia farmacos
nefrotoxicos.

La CyA se administr6 a los pacientes con TMO aloge-
nico como profilaxis de la EICH. La nefrotoxicidad es uno
de los principales efectos secundarios de la CyA'", des-
crito en el trasplante renal 2", hepatico®, cardiaco® y en
el trasplante de médula 6sea??, tanto agudamente en
el postrasplante ' como a largo plazo®. Es indudable que
la nefrotoxicidad por CyA contribuye en un gran nimero
de casos al deterioro de la funcion renal en nuestra serie;
con frecuencia se observan niveles elevados en sangre,
siendo la media de los niveles en el momento del FRA
de 588,2 + 47 ng/d! (oscilando entre 79 y 1.182), cifras
que estan por encima del rango terapéutico establecido
por nuestro laboratorio.

Aunque se ha descrito una afectacion tubulointersticial
en la toxicidad por ciclosporina que produce afectacion
renal sobre todo a largo plazo, la mayoria de los autores



defienden para la nefrotoxicidad aguda un mecanismo
funcional con alteracion de la hemodinamica glomerular
por vasoconstriccion de la arteriola aferente, con funcién
tubular respetada ', Esto podra producir un efecto si-
nérgico en determinadas situaciones que producen hipo-

erfusion renal en el TMO como la sepsis, EVOH y EICH,

aciendo mas susceptible al rifion de desarrollar FRA; qui-
24 esto contribuya al hecho de que sea més frecuente el
fracaso renal en el TMO alogénico que recibe CyA que
en el autélogo que no la recibe. :

La nefrotoxicidad de los aminoglucosidos®, vancomi-
cina®, anfotericina B® y determinados antiviricos3" 3 es
bien conocida. Ademas, como se ha descrito en la litera-
tura, puede haber un efecto sinérgico al asociarse la CyA
con la anfotericina B*, la CyA con los aminoglucésidos ¢
y los aminoglucésidos con la anfotericina B3

En dos casos el FRA se asocié a SHU. El SHU ha sido
descrito como un efecto toxico de la CyA"”: %y se han pu-
blicado varios casos tras el trasplante de médula¥, rela-
cionandose principalmente con el tratamiento con CyA,
aunque también se ha relacionado cof EICH e infeccion
por CMV.

Otra causa descrita como desencadenante de insufi-
ciencia renal, sobre todo en TMO autélogo, es la hemo-
globinuria que sigue a la infusion de médula 6sea crio-

reservada®®, En nuestra serie, de 78 TMO autélogos es
Eabitual encontrar hemoglobinuria tras la infusion de la
médula descongelada, ya que ésta siempre contiene gran
cantidad de hemoglobina libre procedente de la hemoli-
sis de los hematies tras la criopreservacion. Sin embargo,
con una adecuada hidratacion es raro que se produzca
fracaso renal por esta causa, siendo la incidencia de dos
casos en nuestra serie.

Un aspecto interesante es la mayor incidencia de FRA
en el TMO alogénico que en el aut6logo. Un factor que
ya hemos comentado y que podria contribuir a esta dife-
rencia es el tratamiento con CyA de los alogénicos, lo cual,
aparte de una causa mas de nefrotoxicidad, puede hacer
al rifndn mas susceptible de afectarse por otras causas
como sepsis, EICH, EVOH y otros nefrotoxicos. También
podria contribuir el hecho de que en el postrasplante los
autélogos estan sujetos a un menor namero de compli-
caciones potencialmente causantes de fracaso renal. En
general, en otras series también es menor la incidencia
de FRA en el TMO autologo® ™.

Aunque el objetivo del presente estudio fue conocer
la incidencia del fracaso renal tras el trasplante, queremos
destacar que durante el régimen de acondicionamiento
no se produjo ningiin episodio de fracaso renal aguddo;
en general, los farmacos usados, aunque a dosis muy al-
tas, no son especialmente nefrotoxicos; sin embargo, no
se conoce el efecto real que, junto con la irradiacion cor-
poral, tienen a largo plazo. En este sentido, algunos au-
tores han descrito un deterioro de funcién renal tardio en
el TMO autologo, que se cifra en un 17 % y que atribu-
yen a la irradiacion recibida durante el acondicionamien-
to¥.

FRA'Y TRASPLANTE DE MEDULA OSEA

Asimismo se desconoce la contribucion relativa que en
la incidencia de fracaso renal tras el trasplante podria te-
ner la enfermedad de base del enfermo, sobre todo por
su historia terapéutica previa, que condiciona repetidas si-
tuaciones de «riesgo renal», algunos con FRA previos re-
sueltos, principalmente en los enfermos con leucemia
aguda y linfomas que han sido extensamente tratados.

La nula incidencia de sindrome de lisis tumoral duran-
te el acondicionamiento se explica porque la mayoria de
los pacientes se encuentran en remision completa en ese
momento, y los que no lo estan no tienen una alta carga
tumoral y reciben medidas profilacticas (hidratacion, alca-
linizaci6n, alopurinol).

La aparicion de FRA esta asociado a una alta mortali-
dad, con un 45,5 % de exitus durante el episodio de FRA.
Esto estd justificado por las graves situaciones clinicas en
el seno de las cuales aparece la insuficiencia renal. Como
se ve en la figura 2, hay una mejor evolucién cuando el
deterioro de funcion renal es debido a nefrotéxicos; sin
embargo, la EVOH y la sepsis estan asociadas a FRA mas
severos, con mayor requerimiento de diélisis y mayor mor-
talidad.

Esto lo podemos corroborar en [a tabla II, donde estan
reflejadas las caracteristicas de los enfermos que se diali-
zan y donde vemos 3ue las etiologias mas frecuentes en
los enfermos dializados es la EVOH y la multifactorial
(EVOH, nefrotoxicos, sepsis), mientras que ninguno de los
fracasos renales por nefrotoxicos requirié dialisis.

También observamos que los FRA de los pacientes que
se dializaron fueron muy precoces, siendo s6lo uno pos-
terior al dia+15 postrasplante. En muchas ocasiones,
como puede verse por las cifras maximas de creatinina al-
canzadas, la indicacion de técnica sustitutoria de la fun-
cion renal estuvo indicada por la necesidad de ultrafiltra-
cion por sobrecarga de volumen mas que por la uremia.

Encontramos una alta mortalidad en los pacientes que
se dializaron: 87,5 % fallecieron durante el episodio de fra-
caso renal frente a un 45,5 % en el grupo total de FRA, lo
cual se explica quiza porque los que se dializaron fueron
los fracasos renales mas severos, en el seno de situacio-
nes clinicas graves, falleciendo los pacientes como con-
secuencia de esas situaciones clinicas y no por complica-
ciones inherentes a la técnica de dialisis. En la mayoria de
los casos se utilizaron dializadores de fibra EVAL con mi-
nima utilizacion de heparina, dado que suelen ser pacien-
tes con trombopenia y alteraciones de la coagulacion.

Si comparamos nuestra incidencia de FRA con la de la
serie de Zager y cols.®, ésta es algo mayor que la nuestra
(54 %). Esto puede explicarse por varias razones, como el
diferente criterio en la definicion de fracaso renal, el ma-
yor nimero de enfermos de alto riesgo e injertos no HLA
idénticos y porque los TMO aut6logos que presentan me-
nor incidencia de FRA representan un 10,3 % de los TMO
de su serie frente a un 32 % en la nuestra. Esto también
puede explicar, en parte, la mayor proporcién de enfer-
mos dializados en su serie, un 24 % de los trasplantados
frente a un 6,6 % en la nuestra. Obteniendo una morta-
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lidad semejante entre los pacientes dializados, alrededor
del 85 %.

En conclusion, el FRA es una complicacion frecuente
tras el TMO, implicando a los servicios de Nefrologia y sus
unidades de hemodialisis en el manejo de estos pacien-
tes. Para prevenir la incidencia de FRA en estos pacientes
hay que mantenerlos bien hidratados, asegurando una
perfusion renal adecuada. Ante la aparicion de FRA hay
que vigilar la presencia de farmacos potencialmente ne-
frotoxicos, ra que adecuando las dosis pueden presentar
buena evolucion. En este sentido cabe esperar la apari-
cion de farmacos similares con menor nefrotoxicidad,
como la teicoplanina y la anfotericina B liposomal. Tam-
bién debemos estar especialmente atentos en las prime-
ras semanas a los signos de EVOH para iniciar precoz-
mente las medidas terapéuticas y la dialisis precoz, que
en la mayor parte de los casos, como hemos comenta-
do, esta indicada por sobrecarga de volumen mas que
por la azotemia.
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