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Resumen

Introduccién: En nuestro pais, el trasplante simulténeo de corazon-rifion es un procedimiento de reciente aplicacién para
tratar la falla terminal de ambos drganos. El programa inicio en el afio 2012 para casos seleccionados con dafio estructural
en el rifién y el corazén como causa de falla terminal de ambos drganos. Descripcion de los casos: Entre el 1 de enero
de 2012 y el 30 de abril de 2016 se realizaron 92 trasplantes ortotdpicos de corazdn, y en cinco de estos casos el trasplan-
te de corazén se combind con el trasplante renal. Resultados: Hubo tres varones y dos mujeres con una edad promedio
de 25.6 + 5.2 afios (rango: 17-29 afios). Los pacientes mejoraron su funcion renal y el trasplante de corazon fue exitoso, con
una mejoria en la calidad de vida. Una paciente fallecié debido a una sepsis abdominal, pero los otros pacientes evolucio-
naron favorablemente. Conclusion: El trasplante de corazdn-rifion es un procedimiento seguro y eficaz en casos de dafio
renal y cardiaco estructural.

PALABRAS CLAVE: Trasplante corazon-rifion. Insuficiencia renal. Insuficiencia cardiaca. Inmunosupresion.

Abstract

Background: In our country, heart and kidney transplantation is a novel option for treatment of combined terminal heart and
kidney failure. This program began in 2012 for selected patients with documented terminal heart failure and structural kidney
damage with renal failure. Description of cases: Between January 1, 2012 and April 30, 2016, we made 92 orthotopic heart
transplantations. In five of these cases the heart transplantation was combined with kidney transplantation. Results: There
were three male and two female patients with a mean age 25.6 + 5.2 years (range, 17-29). The patients improved their renal
function and the heart transplantation was successful with an improved quality of life. One patient died from abdominal
sepsis. The other patients are doing well. Conclusion: The combined heart-kidney transplantation is a safe and efficient
procedure for patients with structural kidney and heart damage as a cause of terminal failure. (Gac Med Mex. 2016;152:783-8)
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|ntroducci6n

Aunque se realiza con poca frecuencia, el trasplante
combinado de corazdn y rifion se acepta como una
opcién terapéutica para pacientes con falla cardiaca
terminal y dafio renal irreversible!. Esta opcion de tra-
tamiento no es nueva; el primer reporte de trasplante
combinado de corazon vy rifion es de 19782 y se ha
incrementado lentamente en el mundo?®, con resultados
alentadores, con la toma de ambos érganos a partir de
un solo donador, situacién que ofrece ventajas al pa-
ciente con relacion a la reaccion de rechazo's.

Existe evidencia de una sobrevida similar entre los
casos trasplantados de corazon-rifion y los trasplanta-
dos s6lo de corazédn, al igual que en términos de
eventos de rechazo®.

Nuestro centro médico, que tiene una experiencia en
el trasplante de drganos sélidos de mas de 20 afos,
es pionero en el trasplante de corazén en México?,
lo cual ha permitido generar el desarrollo de conoci-
mientos, habilidades y destrezas para considerar la
inclusion como una opcioén terapéutica de trasplante
combinado de corazén-rifidn. Ademas, dispone de un
equipo de perfusion renal extracorpéreo con el que es
factible preservar los érganos durante 96 h. Con estas
ventajas hemos desarrollado el programa de trasplan-
te combinado de corazdn vy rifidn en dos tiempos qui-
rargicos para permitir la estabilizacion postrasplante
del corazén del paciente y, en condiciones apropia-
das, realizar el trasplante renal.

A continuacion, presentamos nuestra experiencia
con esta modalidad terapéutica.

Presentacion de los casos

Entre el 1 de enero de 2011 y el 30 de abril de 2016
se realizaron 766 trasplantes de rifion y 92 de corazoén
en nuestro centro hospitalario. En cinco de estos casos
se realizo el trasplante combinado de corazon vy rifion
en dos tiempos, de tal manera gue inicialmente se
realizé el trasplante cardiaco y, una vez estabilizado
el paciente, en un segundo tiempo, se realizé el tras-
plante renal heterotopico en la fosa iliaca. Se traté de
tres varones y dos mujeres con una edad promedio de
25.6 afios (rango: 17-29 afos).

Cuatro procuraciones fueron a distancia, es decir, fue-
ra de la ciudad, y una tuvo lugar en nuestro centro
hospitalario. Para su proteccion, los érganos se perfun-
dieron con una solucién HTK (histidina triptofano y ceto-
glutarato) y se preservaron en ella durante su transporte.

El trasplante cardiaco fue ortotopico con técnica
bicaval en cuatro casos y con técnica clasica de Shu-
mway (biauricular) en uno. Los procedimientos quirlr-
gicos se realizaron bajo anestesia general balancea-
da.

Para la preservacion del rifion durante el periodo
perioperatorio de trasplante de corazon, se utilizé una
bomba de perfusion y preservacion hipotérmica renal
(Waters®). A continuacion, presentamos los casos.

Caso 1

Mujer de 17 afos de edad con antecedente de falla
renal cronica diagnosticada en 2007 que amerit6 el
inicio de una sustitucion de la funcién renal con dialisis
peritoneal. En 2008 se realizé la toma de una biopsia
renal con el resultado histopatolégico de glomerulone-
fritis membranoproliferativa endocapilar con dafio cré-
nico glomerular tubulointersticial y vascular avanzado.
Se inicid el protocolo de estudio para el trasplante
renal, pero en el afio 2009 presentd un internamiento
por datos de falla cardiaca: se encontré una miocar-
diopatia dilatada con un derrame pericardico leve que
no requirié un manejo quirdrgico de urgencia. Se pre-
sent6 el caso en la Junta Médico-Quirlrgica de la
Clinica de Trasplante Cardiaco y Renal, que lo acepté
para el trasplante de corazén-rifidn. La paciente se
hallaba en la clase funcional Il de la New York Heart
Association (NYHA). Tenia un peso de 33 kg y una
talla de 1.52 m. Su grupo sanguineo era O+. Presen-
taba los siguientes datos paraclinicos pretrasplante:
ecocardiograma transtoréacico (ECOTT): cardiomiopa-
tia dilatada, fraccién de eyeccion del ventriculo iz-
quierdo (FEVI) del 25% e hipertensién pulmonar mo-
derada. Creatinina: 12.5 mg/dl; urea: 88 mg/dl; potasio:
5.4 mmol/l.

El 5 de abril de 2011 se realizé el trasplante cardiaco
ortotopico con técnica biauricular, con un tiempo de
isquemia total de 4 hy 13 min y un tiempo de derivacion
cardiopulmonar de 2 h y 3 min. El 7 de abril de 2011
se realizo el trasplante renal de donador cadavérico,
con un tiempo de isquemia total de 60 h y 30 min
y un tiempo de perfusion del injerto renal de 51 h'y
10 min, sin complicaciones. Durante el posoperatorio
la paciente presentd datos de evento vascular cere-
bral isquémico maligno en el territorio de la arteria
carétida interna izquierda de probable origen embdlico;
se confirm6 mediante un estudio tomografico y recibio
un seguimiento por parte del Servicio de Neurologia
Clinica. En la siguiente semana hubo una recuperacion
paulatina del flujo sanguineo y una recuperacion



clinica. La paciente presentd una creatinina posquirur-
gica de 1.1 g/dl. Recibidé un manejo inmunosupresor a
base de prednisona, micofenolato mofetilo y tacroli-
mus. Hubo una evolucion térpida de la paciente, con
multiples complicaciones, que requirieron las siguien-
tes intervenciones quirdrgicas:

- Traqueostomia.

- Exploracion del injerto renal con toma de biopsia
y reimplante ureteral debido a una fistula urinaria.

— Laparotomia exploradora por abdomen agudo; se
encontré una isquemia intestinal del fleon, que
amerito una reseccion intestinal con la realizacion
de una ileostomia y fistula mucosa; se encontré
un absceso en el hueco pélvico, que se dreno, y
se realiz6 el aseo quirdrgico y se retird el catéter
de didlisis peritoneal porque estaba abocado en
el sitio del absceso y se drenaron 1000 cc de li-
quido de reaccion peritoneal.

- Reintervencion para el reimplante ureteral por
persistencia de la fuga urinaria; se encontré una
ruptura de la pelvis renal de 2 cm, la cual se re-
paro.

La paciente presenté ademas una sepsis de dife-
rentes focos secundaria a multiples gérmenes, entre
los que destacaban Escherichia coli, enterococos y
Pseudomona aeruginosa. Recibi6é un tratamiento an-
tibidtico especifico segun el antibiograma. La pacien-
te curs6 con diversas alteraciones cardiohemodiné-
micas que ameritaron un manejo inotropico. La
biopsia endomiocardica y del injerto renal no mostro
datos de rechazo.

El 12 de junio de 2011 la paciente present6 un paro
cardiaco secundario a un choque séptico que fue irre-
versible a las maniobras de reanimacion.

Caso 2

Mujer de 28 afios de edad con antecedente de en-
fermedad renal cronica terminal secundaria a una
preeclampsia, en el afio 2007, que requirié la sustitu-
cién de la funcién renal con didlisis peritoneal desde
2008; se produjo una disfuncién de catéter de Tenc-
khoff en dos ocasiones. Desde 2010 la paciente se
somete a hemodidlisis dos veces a la semana. Pre-
senta una falla cardiaca por una cardiomiopatia dila-
tada de origen urémico desde 2011. Se halla en la
clase funcional Ill-IV de la NYHA. Grupo sanguineo:
O+. Talla: 1.56 m; peso: 49 kg.

En enero de 2012 ingresa al protocolo de estudio para
trasplante renal y cardiaco. Paraclinicos pretrasplante:
ECOTT: cardiomiopatia dilatada con FEVI del 15% e
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insuficiencia mitral severa. Presion media de la arteria
pulmonar (PAPm): 31 mmHg. Gradiente transpulmonar
(GTP): 11 mmHg. Resistencia vascular pulmonar (RVP):
2.61 UW. Creatinina: 8.68 mg/dl; potasio: 6.2 mmol/;
urea: 84 mg/dl.

El 14 de julio 2012 se realiza un trasplante cardiaco
ortotépico con técnica bicaval, con un tiempo total de
isquemia de 225 min (3 h y 45 min), un pinzado adr-
tico de 85 min (1 h y 25 min) y un tiempo de deriva-
cién cardiopulmonar de 144 min (2 h y 24 min), sin
complicaciones. EI 15 de julio de 2012 se realiza un
trasplante renal de donador cadavérico (6rganos del
mismo donador del corazén-riidn), con un tiempo de
isquemia de 26 h y 25 min y un tiempo de perfusion
de 17 h y 5 min. El procedimiento no presenta com-
plicaciones. La paciente muestra datos de rechazo
agudo del injerto renal con una disminucion de los
volumenes urinarios; recibe pulsos de esteroides en-
dovenosos y ciclosporina, con la recuperacion de la
uresis y un descenso progresivo de los azoados,
ademas de una segunda dosis de basiliximab. La
paciente presenta una adecuada evolucién posqui-
rurgica, por lo cual es egresada de la terapia posqui-
rurgica el 23 de julio de 2012, y es egresada a su
domicilio con una creatinina de 0.98 mg/dl y una
adecuada funcién del injerto cardiaco. En julio de
2013 presenta un rechazo grado IB del injerto cardia-
co con componente humoral, pero responde adecua-
damente a los pulsos de esteroides. En el afio 2014
la paciente presenta una historia de infecciones uri-
narias a repeticion con una elevacion leve de los
azoados, por lo cual se realiza un protocolo de estu-
dio, que encuentra un reflujo vesicoureteral, que es
corregido con un reimplante ureteral del injerto el 26
de noviembre de 2014 sin complicaciones. Se realiza
la toma de una biopsia del injerto renal como parte
del estudio, sin datos de rechazo. Actualmente la
paciente es manejada con tacrolimus, micofenolato
mofetilo y prednisona. Creatina control: 1.1 mg/dl,
con biopsia cardiaca sin datos de rechazo y corona-
riograffa sin vasculopatia cronica (29 de octubre de
2014), con presion en el tronco de la arteria pulmonar
(TAP), de 24 mmHg.

Caso 3

Hombre de 26 afios de edad con antecedente de
falla renal crénica de origen indeterminado desde
2009, que recibe un manejo sustitutivo de la funcién
renal con dialisis peritoneal. No presenta ningun
otro antecedente de relevancia. Grupo sanguineo:
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A+. Talla: 1.67 m. Peso: 58 kg. Durante el protocolo
para el trasplante renal se adiciona el diagnostico de
falla cardifaca por una cardiomiopatia dilatada urémi-
ca; se presenta el caso en la sesion de trasplante y
se acepta para el trasplante de corazén y rifidn. Pa-
raclinicos pretrasplante: disfuncién sistélica severa
del ventriculo izquierdo (VI), FEVI del 25%, insuficien-
cia mitral severa e insuficiencia tricuspidea severa;
PAPm: 25 mmHg; GTP: 6 mmHg; RVP: 2 UW. Creati-
nina: 16.27 mg/dl; urea: 114 mg/dl.

El 6 de mayo de 2014 se realiza un trasplante car-
diaco ortotépico con técnica bicaval, con un tiempo
de isquemia total de 220 min (3 h y 40 min), un tiem-
po de pinzado adrtico de 86 min (1 h'y 24 min) y un
tiempo de derivacion cardiopulmonar de 149 min (2 h
y 29 min). El 7 de mayo de 2014 se realiza un tras-
plante renal de donador cadavérico, con un tiempo
de isquemia fria de 25 h y un tiempo de perfusion en
maquina de 17 h. En el posoperatorio de la terapia
posquirtrgica se fuerza la diuresis con diuréticos y
apoyo con aminas vasoactivas. Se le da una dosis
extra de basiliximab. Los ecocardiogramas de control
muestran una leve disfuncion del VI, por lo que se le
dan pulsos de metilprednisolona, y el paciente cursa
hacia la mejoria con una adecuada funcion renal y
cardiaca. Durante la estancia en el piso de hospitali-
zacion se encuentra un derrame pleural loculado iz-
quierdo, por lo cual se realiza una pleurectomia iz-
quierda por toracotomia posterolateral izquierda, que
presenta una evolucion adecuada. Para el tratamien-
to inmunosupresor su utilizan tacrolimus y micofeno-
lato mofetilo. EI 20 de mayo de 2015 se realiza la
ultima biopsia endomiocardica y una coronariografia,
con TAP de 10 mmHg, sin datos de rechazo ni lesio-
nes en las coronarias. Creatinina: 1.02 mg/dl; urea:
33 mg/dl; depuracion de creatinina de 24 h: 58 ml/
min/1.73 m2,

Caso 4

Hombre de 29 afios de edad con antecedente de
falla renal crénica terminal desde 2011 por una hipo-
plasia renal bilateral, en terapia sustitutiva de la fun-
cién renal desde su diagnéstico con la colocacion de
tres catéteres de Tenckhoff en 2011 y pérdida de la
cavidad util en 2012. Se inicia la sustitucion con he-
modidlisis cuatro veces por semana. En 2012 se rea-
liza una ventana pericéardica por un derrame pericéar-
dico severo. A mediados de 2014 inicia con disnea de
esfuerzos, astenia y adinamia. Se realiza un protocolo
de estudio que encuentra una cardiomiopatia dilatada

asociada, en clase funcional Il de la NYHA. En octu-
bre de 2014 se presenta y acepta el caso en la sesion
para trasplante renal y cardiaco. Grupo sanguineo:
O+; talla: 1.62 m; peso: 56 kg. Paraclinicos pretras-
plante: cardiomiopatia dilatada, FEVI del 34%, acinesia
generalizada sin trombos en su interior. El estudio de
viabilidad (ecocardiograma/dobutamina) muestra una
dilatacion posterior al aporte de volumen con movi-
miento septal paraddjico; PAPm: 21 mmHg; RVP: 2 UW.
Creatinina: 6.5 mg/dl; urea: 58 mg/dl. EI 29 de julio de
2015 se realiza un trasplante cardiaco ortotdpico con
técnica bicaval, con un tiempo de isquemia total de
270 min (4 h y 30 min), un tiempo de pinzamiento
aortico parcial de 105 min (1 h y 45 min) y un tiempo de
derivacion cardiopulmonar de 169 min (2 h y 49 min).
El 30 de julio de 2015 se realiza un trasplante renal del
mismo donador cadavérico, con un tiempo de isque-
mia fria de 23 h y 23 min, sin complicaciones. El pa-
ciente evoluciona de manera apropiada en la etapa
posquirdrgica, con la extubacion de la via aérea y el
retiro de las aminas vasoactivas de manera temprana.
Inicia el tacrolimus, el micofenolato mofetilo y la pred-
nisona. Al cuarto dia se le da segunda dosis de basi-
liximab. Al mes de trasplantado, el 2 de septiembre
de 2015, se realiza una biopsia endomiocérdica
(TAP: 14 mmHg), sin evidencia de rechazo (creatinina:
1.5 mg/dl; urea: 65 mg/dl).

Caso 5

Hombre de 28 afios de edad. Grupo sanguineo:
O+. Labora como mensajero. Tiene una hermana
menor trasplantada de rifion en diciembre de 2015
por una insuficiencia renal crénica (IRC) debido a
una glomerulonefritis. Es portador de una IRC por
una glomerulonefritis de origen no determinado des-
de hace 10 anos, y se halla en el programa de
didlisis peritoneal ambulatoria desde entonces. En
el protocolo de trasplante renal, se detecta, en ene-
ro de 2015, en el ecocardiograma, una cardiomio-
patia urémica dilatada con una disfuncion severa del
VI'y FEVI del 20%, por lo que el paciente no es
aceptado para el trasplante renal. En febrero de
2015 es valorado por la Clinica de Trasplante Car-
diaco, que corrobora la cardiomiopatia dilatada, la
FEVI del 20% y la morfologia del VI ya remodelada
(esférica), con DDVI de 76 mm, insuficiencia mitral
leve y HAP moderada con TSAP de 50 mmHg. Se
inicia un tratamiento a base de digoxina y sildenafil,
con lo que el paciente se mantiene en la clase fun-
cional II-1ll de la NYHA.



En 2015, tres meses después de iniciar el tratamien-
to y la optimizacion del control de liquidos con una
didlisis peritoneal, se efectia un cateterismo derecho
con TAP de 37/14 mmHg, presion media de 22 mmHg,
GTP de 4 mmHg y RVP de 1 UW. Con estos datos se
presenta el caso al Subcomité de Trasplante Cardiaco,
que lo acepta para el trasplante de corazon-rifion si-
multéneo.

El 3 de marzo de 2015 se efectia un trasplante car-
diaco ortotopico a partir de donador multiorganico del
propio hospital, con un tiempo de isquemia total de
95 min, un pinzamiento aortico de 70 min y derivacion
cardiopulmonar (DCP) de 125 min. La evolucion posto-
peratoria es adecuada y el paciente requiere un minimo
apoyo inotrépico y vasopresor, sin complicaciones he-
morragicas. El 4 de marzo, ante la evolucion cardiaca
favorable, se realiza el trasplante renal en la fosa iliaca
derecha, con un tiempo total de isquemia renal de
18 h. El injerto renal funciond desde el despinzamiento
y reperfusion del mismo, con una generacion de gasto
urinario adecuado y descenso paulatino de los azoados.
El paciente egresa a su domicilio 12 dias después de
los procedimientos quirdrgicos. El 6 abril se efectda una
biopsia cardiaca con el resultado histopatolégico de no
rechazo. Actualmente los azoados son normales: crea-
tinina sérica de 1.2 mg/d!. Los niveles de tacrolimus son
de 11 ng (normal). El injerto cardiaco presenta una FEVI
del 65% y el renal es normal. El paciente se halla en la
clase funcional | de la NYHA.

Discusion

La falla cardiaca terminal va acompafada en no
pocos casos de una falla renal que puede ser secun-
daria al bajo gasto cardiaco en la mayoria de los pa-
cientes que la presentan. Sin embargo, hay pacientes
en los que existe un dafio estructural en el rifion que
causa la falla renal.

En el entorno epidemiolégico actual, con mayor
expectativa de vida e incremento en la presentacion
de enfermedades cronicas no trasmisibles, para la
falla cardiaca secundaria a una cardiomiopatia isqué-
mica o dilatada y la falla renal secundaria a una ne-
fropatia diabética o a una glomerulonefritis cronica,
se hace necesario considerar opciones de tratamien-
to que vayan mas alla de las terapias sustitutivas de
la funcién, como la didlisis, en cualquiera de sus
modalidades, o los soportes ventriculares para casos
determinados®.

Ante este escenario, desde que en 1978 Norman, et
al.? presentaron el informe del primer caso en que se

G. Careaga-Reyna, et al.: Trasplante corazén-riiion

realizé un trasplante combinado de corazdn-rifién, esta
modalidad terapéutica ha ido en aumento, aplicando-
se en casos muy seleccionados’™.

Las técnicas quirdrgicas no varian para ninguno de
los procedimientos ni las de proteccion y preservacion
de los ¢rganos durante su procuracion, traslado e
implante en el receptor. En nuestro centro disponemos
de la maquina de perfusion para preservacion renal
de hasta 96 h fuera del organismo y ademés conside-
ramos que el trasplante combinado solo es necesario
en los casos de insuficiencia renal secundaria a enfer-
medad intrinseca renal, pero no en los casos de fallo
renal hemodinamico, pues, en cuanto mejore el gasto
cardiaco, la funcion renal se recuperara de manera
gradual en el postoperatorio, aunque en el periopera-
torio requiera apoyo con diuréticos e incluso con dia-
lisis.

En nuestra experiencia preferimos realizar de mane-
ra simultanea el trasplante corazédn-rindn, aunque se
refiera una mortalidad operatoria de hasta el 21%8°,
porque consideramos que el hecho de que los o6rga-
nos provengan de un mismo donador disminuye las
posibilidades de rechazo. Ademas, se ha considerado
también la inmunomodulacion del receptor por el tras-
plante simultaneo o la introduccion de elementos he-
matopoyéticos que han permitido observar menor vas-
culopatia en el corazén y menor incidencia de rechazo
renal en los pacientes trasplantados de corazdn-rifidn
que en los trasplantados de corazon o rifién de mane-
ra aislada''. La sobrevida de los pacientes a mediano
y largo plazo es muy aceptable’™. Obviamente no de-
bemos olvidar el riesgo de infecciones secundarias a
la terapia inmunosupresiva, como en el caso reportado
por Tobon, et al.”® de mucormicosis refractaria al tra-
tamiento con amfotericina B que fue tratado con po-
saconazol, lo cual obliga a realizar un seguimiento muy
cuidadoso de los pacientes y al apego de éstos a las
medidas de cuidado y tratamiento que se les indiquen.

Bacchi, et al. presentan una casuistica similar al in-
formar de un caso por afio, en su serie de 2003 a 2009,
con resultados similares en sobrevida, aunque en pa-
cientes de mayor edad que en nuestra experiencia'.

Con base en lo anterior, podemos concluir que el
trasplante combinado de corazdn-rifion es una op-
cion de tratamiento para casos seleccionados, con
mejorfa en la sobrevida y calidad de vida de los re-
ceptores, sin dejar de mencionar que, de acuerdo a
la informacion disponible, nuestro centro hospitalario
es el Unico en México que realiza este tipo de proce-
dimientos.
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