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RESUMEN

En este articulo se describe el estado actual del trasplante de
pancreas, los tipos de trasplante mas frecuentes -trasplante
de pancreas aislado, trasplante de pancreas rifndn- sus indi-
caciones, resultados y las caracteristicas de receptores y do-
nantes.

Palabras clave: Diabetes, trasplante pancreatico, nefropatia,
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SUMMARY

This article describes pancreas transplantation, the more
frequent modalities such as pancreas transplantation alone
and simultaneous pancreas kidney transplantation, their
indications and outcomes, as well as the characteristics of
suitable recipients and donors.

Key Words: Diabetes, pancreas transplatation, nephropathy,
simultaneous pancreas - kidney transplantation.

INTRODUCCION

El trasplante de pancreas es en la actualidad, la mejor opcion terapéu-
tica para lograr un estado permanente de normoglicemia en pacientes
portadores de diabetes mellitus tipo 1y en grupos seleccionados de
enfermos de diabetes tipo 2. Si bien, este tipo de trasplante mejora
sustancialmente la calidad de vida del enfermo y contribuye a dismi-
nuir las complicaciones tardias de la diabetes, sus beneficios deben
ser sopesados con las complicaciones quirtrgicas y las del tratamiento
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inmunosupresor permanente, especialmente la toxicidad renal de los
anticalcineurinicos (ciclosporina A, tacrolimus). El 30% de los pacientes
trasplantados sélo de pancreas, necesitard de tratamiento de susti-
tucién de la funcién renal a los 10 afios de trasplante, debido fun-
damentalmente a la nefrotoxicidad asociada a los inmunosupresores
mencionados (1).

EI 30% de los pacientes con diabetes tipo 1, asi como también aquellos
con diabetes tipo 2, desarrolla enfermedad renal crénica en el curso de
20 afios (2), convirtiendo a esta enfermedad en la primera causa de
insuficiencia renal cronica en el mundo. En Chile, como en otros pai-
ses occidentales, se observa un preocupante aumento de los pacientes
diabéticos en hemodialisis, de 22 a 34 % en los Ultimos doce afios (3).
De acuerdo a la ultima Encuesta Nacional de Salud, la prevalencia de
diabetes es de 0.1% para los menores de 44 afios, aumentando signi-
ficativamente a 9.4% en la poblacion de 45 a 64 afios, hasta llegar a
15.2% en los mayores de 65 afios (4), gracias a un incremento de los
pacientes con diabetes tipo 2. El prondstico de los pacientes diabéticos
con insuficiencia renal en tratamiento de didlisis es sin duda, bastante
sombrio, con una sobrevida acumulada a cinco afios de sélo un 23%
(5). En cambio, el trasplante renal ofrece un prondstico més auspicioso
debido a nuevos esquemas inmunosupresores, obteniéndose resultados
significativamente mejores que la didlisis. Este hecho ha motivado a dis-
tintos equipos en el mundo a trasplantar en forma simultanea pancreas
y rifién para un buen control metabélico y evitar mayores complicaciones
de la diabetes, asumiendo los riesgos de la inmunosupresién necesaria
para evitar el rechazo de los 6rganos. Los primeros diez trasplantes
simultaneos fueron comunicados el afio 1970 y en Chile, los primeros
pacientes datan del afio 1994 (6, 7). La calidad de vida y la sobrevida
a largo plazo, mejora sustancialmente en pacientes diabéticos tipo 1
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menores de 50 afios trasplantados en forma simultanea de los dos 6rga-
nos, comparados con enfermos de similares condiciones transplantados
s6lo de rifién o en tratamiento de didlisis. La sobrevida ajustada a diez
afios, de un total de 13.467 pacientes diabéticos tipo1, es de 67 y 46%
para el trasplante combinado y el trasplante renal, respectivamente (8).
En comparacién, la mortalidad de pacientes en didlisis que esperan mas
de cuatro afios el trasplante combinado de los tres 6rganos, asciende
aun 50% (9).

La experiencia chilena de trasplante simultdneo de pancreas y rifion es
bastante reducida y asciende a quince pacientes en un plazo de catorce
afios. Esta realidad contrasta profundamente con el elevado nimero de
enfermos de diabetes tipo1 en tratamiento de dialisis: 568 el afio 2008
(3). La sobrevida actuarial a diez afios, de doce pacientes trasplantados
en Clinica Las Condes alcanza a un 75% (Comunicacién personal: Dr.
Alberto Fierro). De estos enfermos, tres han fallecido y dos han perdido
el injerto renal.

SELECCION DE RECEPTORES Y TIPOS DE TRASPLANTE
Consideraciones generales

El objetivo primordial del trasplante pancreatico es conseguir valores de
glicemia normales para evitar las complicaciones tardias de la diabetes
y especialmente el desarrollo de nefropatia. El estrecho control metabé-
lico disminuye el riesgo de nefropatia en un 34% en diabéticos tipo 1y
en un 30% en diabéticos tipo 2 (10), pero se acompafa de frecuentes
episodios de hipoglicemia en pacientes tratados con insulina. El tras-
plante de pancreas esta indicado en pacientes con gran inestabilidad
en el control de la diabetes (hipoglicemia, cetoacidosis), hipoglicemia
con escasos sintomas y signos premonitorios y con alto riesgo de com-
plicaciones como nefropatia, retinopatia y neuropatia (11). El trasplante
aislado de pancreas en pacientes diabéticos con funcion renal normal,
aun resulta controversial debido a una mayor mortalidad global y a los
riesgos de un tratamiento inmunosupresor permanente. Se describe,
para este grupo en particular de pacientes, una sobrevida a cuatro afios
de un 85.2% para los trasplantados en comparacion a un 92.1% para
los tratados médicamente (12).

La funcién renal juega un rol fundamental en la eleccién del tipo de tras-
plante: pacientes con filtracién glomerular igual o mayor de 80 ml/min
pueden recibir un trasplante aislado de pancreas y probablemente, no
necesiten de un trasplante renal en el futuro.

En cambio, pacientes con filtracion glomerular menor de 80 y mayor de
40 ml/min, posiblemente requieran de un trasplante renal 5 a 10 afios
después del pancredtico debido al desarrollo de insuficiencia renal cro-
nica inducida por esquemas inmunosupresores, en la actualidad irreem-
plazables, basados en tacrolimus o ciclosporina A. Pacientes con filtracion
glomerular igual o menor de 40 ml/min, son candidatos a un trasplante
combinado de péancreas y rifion en alguna de las siguientes modalida-
des: trasplante simultaneo de pancreas y rifiién; y trasplante de pancreas
después de rifion. Esta dltima modalidad es elegible para pacientes que
cuentan con un donante vivo de rifién, con la opcion de efectuar el tras-

plante de este 6rgano antes que el paciente necesite de didlisis y esperar
el injerto pancredtico procedente de un donante cadavérico.

Por las razones descritas, el trasplante simultdneo de pancreas rifion
representa aproximadamente el 88% de todos los trasplantes pancred-
ticos realizados.

Otra alternativa es el trasplante de islotes. Esta modalidad consiste
en la infusion de islotes de pancreas con células beta de un donan-
te cadavérico a través de la vena porta del receptor, para que éstas,
anidadas en el higado, produzcan insulina. Si bien, la técnica de este
procedimiento es de menor complejidad que el trasplante del érgano
completo, tiene varias desventajas: necesita también de tratamiento
inmunosupresor y generalmente se necesitan de varias infusiones de
donantes distintos (2 o 3), para lograr una adecuada produccion de
insulina. Los buenos resultados iniciales (13), no se han confirmado
en otros estudios. Ryan del Centro de Trasplantes pionero en esta téc-
nica de Edmonton, Canada, reporta a 65 pacientes con trasplantes de
islotes. En esta experiencia sélo un 10% se mantiene sin insulina a los
cinco afios de evolucion (14).

Tipos de trasplante e indicaciones

e Trasplante de pancreas aislado

Indicado en pacientes diabéticos tipo 1 de dificil tratamiento, evidenciado
por una gran labilidad para un adecuado control glicémico (Tabla 1).

TABLA 1. TRASPLANTE DE PANCREAS AISLADO

Indicaciones

Diabetes mellitus tipo 1 con complicaciones metabélicas
de riesgo vital frecuentes: hipoglicemia, especialmente
hipoglicemia sin sintomas de alarma, hiperglicemia y
cetoacidosis

Edad: menor de 50 afos

Péptido C: < 0.5 ng/ml

Filtracion glomerular: > 40 ml/min

Normo o microalbuminuria: < 300 mg/24 h

Ausencia de cardiopatia coronaria o tratada con
revascularizacion

Ausencia de enfermedad vascular obstructiva

Ausencia de neuropatia motora o autonémica
incapacitante

Rapida progresion de albuminuria, retinopatia o

neuropatia a pesar de un 6ptimo régimen de insulina
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e Trasplante combinado de pancreas rifién

Indicado en pacientes diabéticos con insuficiencia renal (Tabla 2). En
los Ultimos afios se ha ampliado el criterio de edad limite para estos
pacientes con buenos resultados (15). También se ha comenzado a
trasplantar a diabéticos tipo 2 seleccionados de acuerdo a los criterios
enumerados. El nimero de enfermos es alin reducido y no supera el
7.7% (11).

Contraindicaciones
Las contraindicaciones mas importantes, corresponden a las generales
para un trasplante, se describen en la Tabla 3.

DONANTE DE PANCREAS

Las condiciones exigidas para un donante de pancreas son mas estrictas
que para un trasplante renal. La edad, en general, no debe ser mayor de
50 afios, debido a que donantes mayores se relacionan con un aumento
de complicaciones quirlrgicas del receptor, especialmente trombosis y

TABLA 2. TRASPLANTE DE PANCREAS RINON

Indicaciones

« Diabetes mellitus tipo 1

Edad: menor de 50 afios, valoracion individual de pacientes
mayores

Péptido C: < 0.5 ng/ml para diabetes mellitus tipo 1

Filtracion glomerular: < 40 ml/min

Ausencia de cardiopatia coronaria o tratada con

revascularizacion

Ausencia de enfermedad vascular obstructiva severa con

riesgo de isquemia de las extremidades inferiores

Ausencia de neuropatia motora o autonémica

incapacitante.

« Diabetes mellitus tipo 2

Ademas de requisitos comunes para diabetes tipo 1:

-Péptido C presente

-Ausencia de cetoacidosis

-Indice de masa corporal (IMC) < 30 kg/m2

TABLA 3. TRASPLANTE DE PANCREAS Y
PANCREAS RINON

Contraindicaciones generales

Enfermedad coronaria: lesiones criticas no corregibles, infarto
del miocardio reciente

Insuficiencia cardiaca: fraccion de eyeccion < 50%
Obesidad

Insuficiencia respiratoria

Insuficiencia hepatica

Infeccion activa

Enfermedad cancerosa

Fumador activo, abuso de alcohol y drogas, mala
adherencia a tratamientos médicos

Hemorragia retiniana reciente

Prueba de cross-match positiva para linfocitos T

fistulas. El donante debe pesar por lo menos 30 kg, con donantes de
menor peso y vasos pequefios, se favorece la complicacién trombética.
Obesidad e infiltracién grasa del 6rgano también son factores de mayor
riesgo para el éxito del trasplante.

Las caracteristicas generales de un donante pancredtico se consignan
en laTabla 4.

TABLA 4. CARACTERISTICAS ESPECIALES DE LOS
DONANTES DE PANCREAS

Edad: 15 - 45 afios

IMC: < 30 kg/m2

Peso minimo: 30 kg

Sodio plasmatico: <155 mEg/l,
Amilasa: < 130 U/I

Lipasa: < 160 U/l

Sin historia de diabetes mellitus
Sin historia de ingesta alcohdlica

Ausencia de traumatismo abdominal severo

-Dosis de insulina < 1 U/kg/dia

Tomado en parte de: Vinckers MT, Rahmel AO, Slot MC et al. Transplantation
Proceedings 2008; 40:1275-78.



[TRASPLANTE DE PANCREAS TIPOS, SELECCION DE RECEPTORES Y DONANTES - DR.CARLOS ZEHNDER B.]

La hiperglicemia es un hallazgo relativamente comdn en los pacientes
con muerte encefalica. Esté ligada al estrés, a la prescripcion de corticoi-
des, de catecolaminas y a la administracion de infusiones de soluciones
glucosadas. No es una contraindicacion para la donacién, con la excep-
cién de un potencial donante diabético. La elevacion aislada de amila-
sas, tampoco es una contraindicacion para la donacién siempre que no
se deba a un traumatismo directo sobre el pancreas. La prescripcion de
drogas vasoconstrictoras es en este contexto, s6lo una contraindicacion
relativa.
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