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EDITORIAL

Individualizacion de la inmunosupresion de induccion
en trasplante renal

Individualization of induction immunosuppression in kidney
transplant

El trasplante renal (TR) constituye la modalidad de tratamiento de sustitucion renal
que mayor calidad de vida ofrece a los enfermos de insuficiencia renal créonica
terminal (IRCT). Su éxito se sustenta en una perfecta aplicacion de la
inmunosupresion, medicacion imprescindible para evitar la respuesta inmunolégica
del receptor ante lo no propio. El déficit en el tratamiento inmunosupresor (Tl) trae
consigo la aparicién de la reaccion inmunolégica de rechazo con sus nefastas
consecuencias sobre la supervivencia del injerto. En dicha terapéutica, deben
evitarse los excesos porque favorecen las complicaciones infecciosas, neoplasicas y
metabdlicas, que no solo quebrantarian la viabilidad del injerto sino también la
supervivencia del paciente.’

La inmunosupresion de induccién, como parte del Tl, se utiliza en los primeros
momentos del TR con el objetivo de evitar la reaccidon de rechazo agudo (RA), en
este periodo se emplean estos medicamentos a dosis mayores, la duracion del
tratamiento no esta bien definida, aunque la mayoria de los grupos de trasplante lo
sitian entre los primeros 3 a 6 meses de vida del injerto, consiste en la asociacion
de varias drogas, lo que ha dado lugar a los conocidos protocolos de
inmunosupresion que varian de un centro a otro en medicamentos y dosis y se
individualizan segun las caracteristicas del enfermo y el trasplante, posteriormente
se van disminuyendo las dosis o retirandose algunos de estos farmacos para dar
lugar a la inmunosupresién de mantenimiento.?

La individualizacién de la inmunosupresiéon de induccidn es proponer alternativas
terapéuticas que busquen el equilibrio entre la eficacia y la baja toxicidad.?*

Los objetivos fundamentales de individualizar el Tl de induccién son: evitar la
reaccion inmunoldgica de rechazo agudo y la aparicion de la necrosis tubular aguda,
asi como prevenir complicaciones infecciosas en un periodo en el que el receptor
esta mas expuesto por la intervencion quirdrgica y el uso de dispositivos que
rompen las barreras anatdmicas de defensas como son los tubos endotraqueales,
catéteres centrovenosos y sondas de drenaje quirdrgicas y urinarias.

Entre las variables clinicas de interés para individualizar la inmunosupresion de
induccion, se encuentran: las edades extremas de los donantes y receptores, los
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tiempos de isquemia prolongados, la suposicién o constatacion del dafio renal
previo en el donante, el tipo de enfermedad que generé la insuficiencia renal
crénica en el receptor, el tipo de donante (vivo o cadaver) y el riesgo para la
reaccion inmunoldgica, dado por el grado de histocompatibilidad entre donante y
receptor, el porcentaje de reactividad ante un panel de linfocitos o los antecedentes
de un trasplante previo.?

Las variantes mas utilizadas para individualizar la inmunosupresiéon de induccion
han sido:?

1. Triple terapia con un inhibidor de la calcineurina (ciclosporina A o FK 506)
asociado a prednisona y un antimetabolito (micofenolato mofetil [MMF] o
azatioprina). Constituye la terapia mas empleada en TR de bajo riesgo y el donante
vivo, con resultados satisfactorios.

2. Terapias cuadruples con el empleo de una globulina antilinfocitica, ya sea
monoclonal (IORT3 o antiCD25 (basiliximab o daclizumab) o policlonal (globulina
antitimocitica). Estas a su vez pueden ser:

a) Secuenciales: con introduccién tardia del inhibidor de la calcineurina,
generalmente al obtenerse una buena y estable funcién del injerto o 72 h antes de
la suspensién de la globulina antilinfocitica: estas se utilizan en TR con alto riesgo
de funcién renal retardada y rechazo o ambos, tienen muy buenos resultados, pero
se acomparian de elevado indice de complicaciones infecciosas por lo que se
recomienda no usar las globulinas antilinfociticas (antitimocitica o el OKT3) por mas
de 10 d, sobre todo en receptores de edad avanzada.

b) No secuenciales: con 4 drogas desde el inicio (globulina antilinfociticas,
prednisona, inhibidor de la calcineurina y un antimetabolito), para enfermos con
alto riesgo inmunoldgico, con elevado indice de complicaciones infecciosas por la
inmunosupresiéon enérgica que condicionan, por lo que deben evitarse sobre todo
en los receptores de mayor edad; el uso simultaneo permite disminuir las dosis de
los inmunosupresores utilizados.

3. Terapias triples con globulinas antilinfociticas sin inhibidores de la calcineurina:
se usan poco pues se acomparnan de elevado indice de rechazo fundamentalmente
al suspender la globulina antilinfocitica (mas de 30 %).

Existen situaciones en las cuales hay un riesgo incrementado para la aparicion del
rechazo agudo como ocurre en los enfermos que reciben un segundo o tercer
trasplante después de la pérdida de los anteriores, en los hipersensibilizados que
responden ante 50 % o mas de un panel de linfocitos, enfermos de la raza negra,
que se conoce no logran niveles adecuados de algunos de los farmacos
inmunosupresores como el MMF, mujeres multiparas o politransfundidos; en estos
pacientes, las variantes de inmunosupresion de induccion mas recomendadas son
las terapias cuadruples simultaneas con globulinas antilinfociticas, policlonales o
monoclonales, acompafiadas de MMF, prednisona y FK 506, como inhibidor de la
calcineurina.®?

El TR de donante vivo es una modalidad que presagia mejores resultados que el TR
de donante cadaver ya que generalmente es anticipado, o sea se realiza antes de
entrar en los métodos de dialisis, no se produce funcidn renal retardada pues los
tiempos de isquemia fria y quirdrgicos se disminuyen considerablemente, puede
anticiparse también el tratamiento inmunosupresor (aunque el beneficio de esto se
pone en dudas y muchos grupos de TR no lo emplean) y, generalmente, se utilizan
como donantes familiares de primer orden Human Leucocite antigens (HLA)
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haploidénticos o idénticos lo que presupone menor incidencia de rechazo; parece
prudente una inmunosupresiéon moderada que emplee la combinacién de un
inhibidor de la calcineurina, prednisona y MMF. El TR de donante vivo no
relacionado biolégicamente (cényuges, amigos, etc.) es ya una practica rutinaria, la
ausencia de compatibilidades bioldgicas lo hace un tratamiento de alto riesgo
inmunoldgico que requiere una potente inmunosupresion de induccidn con las
terapias cuadruples antes comentadas.®
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