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RESUMEN

El objetivo fue definir qué tan predictiva puede ser la determinacién del HLA o de alguno de sus antigenos para
rechazo agudo en individuos sometidos a trasplante renal. Se revisaron los expedientes de 160 pacientes trasplantados
de donador vivo relacionado durante 10 afios, 99 cumplieron los criterios de inclusion. Se realizo el anélisis de las
variables, calculandose las medidas de tendencia central, dispersion y frecuencias relativas; exploracion bivariada para
asociacion estadistica y correlacion, con una significancia estadistica menor de 0.05. La edad promedio de receptores
fue 26.23 afos + 8.82 (18-54), femeninos 35 (35.4%) y masculinos 64 (64.6%); para los donadores: 34 afos + 10.09
(18-54), femeninos: 46 (46.9%) y masculinos: 52 (53.1%). La madre doné en 14 (14.3%), padre 15 (15.3%), hermano
52 (53.1%) y otro familiar 17 (17.3%).

El grupo sanguineo O +: 64 (72.7%), A+: 19 (21.6%), B+: 4 (4.5%), AB +: 1 (1.1%). Haplotipos compartidos dos en
22 (23.9%), uno en 35 (38%) y algunos alelos 35 (38%). Episodios de rechazo agudo 19 (19.2%), pérdida del injerto
20.2%. Antigenos mas frecuentes de clase | A2 en 52 (52.5%), A28 en 21 (21.2%), B35 en 27 (27.3%), B5 en 18
(18.2%), B7 en 11 (11.1%) y de clase Il DR1 en 13 (13.1%), DR4 en 13 (13.1%), DQ1 en 13 (13.1%), DQ5 en 13
(13.1%) y DQ6 en 11 (11.1%). No se observo significancia estadistica al correlacionar antigenos con rechazo y pérdi-
da del injerto, por lo que concluimos que el estudio inmunologico pretrasplante renal no es predictivo para el desarro-
llo de rechazo agudo al injerto.
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ABSTRACT

The mean objective of this work was to define the predictive value of various HLA determinations for acute rejection
in renal transplanted patients. Approximately 160 clinical records from living-related kidney donor (LR) were reviewed
since the kidney transplantation program has begun in our institution. According to the inclusion criteria 99 patients
were finally selected. Results were analyzed using descriptive statistics (mean, SD and relative frequencies) and
groups were compared applying the appropriate bivariate and correlation methods. Statistical significance was
stablished at the 0.05 level (2-tailed). Kidney recipients had a mean age of 26.23 + 8.82(SD) years-old (range 18-54).
Thirty-five were female (35.4%) and 64 were male (64.6%). Donors had a mean age of 34 + 10.09 (SD) years (range
18-54). Forty-six were female (46.9%) and 52 were male (53.1%). The mother was the donor in 14 cases (14.3%),
the father in other 15 (15.3%), one brother in 52 (53.1%) and any other relative in 17 (17.3%).

Blood groups were distributed in our studied sample as follows: 64 patients had 0 (+) group (72.7%), 19 had A (+)
group (21.6%), 4 more had B (+) group (4.5%), and only one patient had a AB (+) group (1.1%). Two haplotypes had
matched in 22 cases (23.9%), one haplotype had matched in other 35 cases (38.0%) and only some alleles in 35 cases
(38.0%). Acute rejection episodes occurred in 19 patients (19.2%) and graft loss ocurred in 20.2 percent. Most frequent
antigens were class | A2 in 52 patients (52.5%), A28 in 21 cases (21.2%), B35in 27 (27.3%), B5in 18 (18.2%), B7 in
11 (11.1%) and class Il DR1 in 13 (13.1%), DR4 in 13 (13.1%), DQ1 in 13 (13.1%), DQ5 in 13 (13.1%) and DQ6 in
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11 (11.1%). Non statistical significance was observed in the correlation between the aforementioned HLA antigens and
rejection or graft loss. Therefore we concluded that preoperative inmunological analysis is not always a strong predictor

of acute rejection of the graft.
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INTRODUCCION

El trasplante de 6rganos y tejidos de un individuo a un
receptor genéticamente no idéntico provoca una respuesta
inmunitaria especifica denominada rechazo, el cual pue-
de, incluso, destruir el injerto a corto o largo plazos. Los
principales objetivos moleculares en el rechazo de tras-
plantes son las formas alélicas no propias (alogénicas) de
las moléculas de clases | y Il del complejo mayor de histo-
compatibilidad (HLA) formando complejos con péptidos
propios.

La elevada frecuencia de reconocimiento de las mo-
[éculas del HLA alogénico que son presentadas directa-
mente a las células T sin procesamiento ni presentacion
en asociacion con moléculas del HLA propio, explica el
hecho de que la respuesta alogénica sea mucho mas in-
tensa que la respuesta a los antigenos extraiios conven-
cionales.

Las moléculas de clase | alogénicas estimulan a los lin-
focitos T CD8 alorreactivos, mientras que las moléculas
de clase Il alogénicas estimulan a los linfocitos T CD4
colaboradores, las mayores reacciones se producen cuan-
do existen diferencias en ambos locus.

Diversos mecanismos efectores causan el rechazo de
los injertos de 6rgano solido y cada mecanismo puede
provocar una reaccion caracteristica desde el punto de
vista histologico.

El rechazo puede prevenirse mediante la inmunosu-
presion del huésped o bien reduciendo al minimo la in-
munogenicidad del injerto, es decir, limitando las dife-
rencias alélicas del HLA.

Se ha demostrado claramente que la determinacion
serologica de los antigenos del HLA pretrasplante renal
es un estudio de gran valor para la eleccion del donador,
ya que el parecido inmunolégico donador-receptor pu-
diera considerarse, incluso, predictivo para la evolucion
del injerto, sobre todo durante los primeros aios del posto-
peratorio.

En este contexto es importante para nosotros, como
centro de trasplantes, definir si la prevalencia de alguno
de los componentes del complejo mayor de histocompa-
tibilidad pudiera ser predictiva para el desarrollo de re-
chazo al injerto a pesar de contar con un buen parecido
inmunolégico donador-receptor.
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MATERIAL Y METODOS

De acuerdo con su diseno este estudio se puede clasi-
ficar, segln Feinstein, conforme con el propésito como
descriptivo, de acuerdo con el agente como un estudio
de tipo procedimiento, de asignacién observacional con
un seguimiento longitudinal, con una coleccién de datos
retrolectiva. De acuerdo con la estructura del estudio se
puede considerar como longitudinal y analitico.

Se reviso una cohorte de 149 pacientes sometidos a tras-
plante renal en el Hospital Juarez de México, en un perio-
do comprendido de septiembre de 1991 (fecha de inicio
del programa) a diciembre del 2001. Se incluyeron aque-
llos pacientes que cumplieron con los siguientes criterios
de inclusién: derechohabientes del Hospital Juarez de
México, mestizos, con donador vivo relacionado, inmuno-
suprimidos con esquema convencional (ciclosporina, aza-
tioprina y prednisona), de entre 18 y 60 afos de edad y
con primer trasplante renal. Las variables analizadas fue-
ron: edad y sexo de donador y receptor, grado de relacién
del donador con el receptor, determinacién serologica de
los antigenos del HLA clases | (A, B, C) y Il (DR, DP, DQ)
realizada pretrasplante en el laboratorio de histocompati-
bilidad de nuestro hospital, pérdida del injerto renal (regre-
S0 a manejo sustitutivo), episodio(s) de rechazo agudo (tiem-
po postrasplante y nimero de episodios).

La obtencién de datos se realiz6 mediante la revisién
de expedientes solicitados al archivo clinico del Hospital
Judrez de México, asi como de la base de datos del Servi-
cio de Trasplantes.

Las variables fueron divididas y resumidas descripti-
vamente calculandose las medidas de tendencia central,
dispersion y frecuencias relativas para cada una de las
variables en estudio, a lo que siguié una exploracion
bivariada con el objetivo de investigar asociacién esta-
distica, razon de momios y grado de correlacién entre
las mismas. Se determinaron comparaciones entre cada
una de las variables y dependiendo del resultado se de-
cidié la aplicacion de pruebas estadisticas como analisis
de correlacién (de Pearson), para las variables que mues-
tren mayor impacto estadistico y en su caso regresion lineal
multiple, buscandose una potencia mayor de 80% para un
nivel de significancia (error alfa) menor de 0.05 para dos
colas.



Rev Hosp Jua Mex 2003; 70(1):3-6

Vazquez DRA y cols. Impacto del HLA en el rechazo agudo a injertos renales de donador vivo relacionado

0.6
3.
0.5 1
.
L5
.
0.4 X
%
.
L5
8
0.3 A 3
2 .
L5
0.2 SO a5
a3 o b 0
Sy oo i
L R o H i
SIS i u i
0.1 u =a
S04 o b u 0
2 u mn mainn
o u 0 H
2K ""% u T Ininninni
K SRR i ]
0.0 T LI I\“I\I I\“I\“I\”\ rr T T T T T T T T T
e e S = o R e N s e S-SR S S R o= el e Nols (e fofe lo Io fo g
AU N Y mmmmmmmmmmmmmmaaaaQQQQQE%%%%%%EEQQQQQQQQO
Q

Figura 2. Distribucién de los antigenos HLA de acuerdo con su
asociacién con rechazo.

RESULTADOS

El promedio de edad de nuestros receptores fue de
26.23 anos + 8.82 (18-54), del sexo femenino 35 (35.4%)
y masculino 64 (64.6%); la edad promedio de los dona-
dores fue de 34 anos + 10.09 (18-54), femeninos 46
(46.9%) y masculinos 52 (53.1%). El donador fue la ma-
dre en 14 casos (14.3%), el padre en 15 casos (15.3%),
un hermano en 52 casos (53.1%) y otro familiar cercano
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Figura 3. Proporcién de pacientes con rechazo.

en 17 casos (17.3%). La distribucién de grupos sangui-
neos fue O+ en 64 casos (72.7%), A+ en 19 casos
(21.6%), B+ en cuatro casos (4.5%), AB+ un caso (1.1%).
La compatibilidad de haplotipos donador-receptor se do-
cumento en dos en 22 casos (23.9%), uno en 35 casos
(38%) y solo algunos alelos en 35 casos (38%). Se docu-
mentaron 19 episodios de rechazo agudo (19.2%) con
pérdida del injerto en 20.2%. Los antigenos mas frecuen-
tes en nuestra poblacion fueron para clase | el A2 en 52
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(52.5%), A28 en 21 (21.2%), B35 en 27 (27.3%), B5 en
18 (18.2%), B7 en 11 (11.1%) y para aquellos de clase Il
DR1 en 13 (13.1%), DR4 en 13 (13.1%), DQT1 en 13
(13.1%), DQ5 en 13 (13.1%) y DQ6 en 11 (11.1%). No
se observé significancia estadistica al correlacionar anti-
genos con rechazo y pérdida del injerto.

CONCLUSIONES

En nuestro medio el estudio del HLA pretrasplante re-
nal es determinante para la sobrevida del injerto. El estu-
dio inmunolégico de los pacientes sometidos a trasplante
renal de donador vivo relacionado no es predictivo para
el desarrollo de rechazo agudo al injerto. En nuestra po-
blacion no se observé impacto o prevalencia de alguno
de los antigenos del complejo mayor de histocompatibili-
dad (HLA) en relacién con el desarrollo al rechazo agudo
al injerto renal. Sin embargo, la determinacién serolégica
debe continuar siendo un estudio de rutina en los pacien-
tes que seran sometidos a trasplante renal debido a su
importancia pronéstica.
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