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1. Introduccion:

La diabetes mellitus es un desorden metabdlico crénico, que por su frecuencia y la de sus com-
plicaciones, micro y macrovasculares, constituye un problema importante de salud ptblica, sien-
do una de las principales causas de invalidez y mortalidad prematura en la mayoria de los pai-
ses desarrollados.

En los datos publicados por la ADA (American Diabetes Association) la prevalencia de diabetes
mellitus estd entorno al 7,8%, unos 23,6 millones de la poblacién de Estados Unidos en 2007,
de los cuales solo estdn diagnosticados 17,9 millones, esto supone un coste anual de |74 billo-
nes de délares .En un estudio publicado en Diabetes Care en 2004, se prevé una prevalencia
global de 366 millones en 2030 (un aumento del 71% en 30 aros). En Espana, se puede esti-
mar esta prevalencia entre el 5 y el 18 % en la poblacion general, del cual se estima que un 0,2
% corresponda a DM tipo! (5-10% de las personas con diabetes).

El DCCT (Diabetes Control and Complicacions Trial) ha demostrado que un mejor control de la
glucemia conlleva a un menor nimero de complicaciones secundarias, a expensas de un trata-
miento insulinico intenso y un mayor numero de episodios hipoglucémicos y reacciones adversas,
siendo actualmente, el trasplante de pdncreas , a diferencia del tratamiento con insulina exége-
na ,el tnico tratamiento que restablece el estado de euglucemia, con normalizacién a largo plazo
de los niveles de hemoglobina glicosilada con un efecto beneficioso sobre las complicaciones dia-
béticas secundarias tales como la retinopatia, neuropatia y nefropatia.

Actualmente el trasplante pancredtico se contempla en tres situaciones:

I Trasplante combinado y simultdneo con el de rifién (SPK) en pacientes en didlisis con nefro-
patia por la diabetes; ésta es la indicacién mds clara y frecuente, suponiendo mds del 85%
de los trasplantes incluidos en el IPTR (Internacional Pancreas transplant registry).

2. Trasplante pancredtico en pacientes con Trasplante renal previo funcionante, al menos
durante tres afos (PAK); este supone entorno al 10% de los trasplantes del IPTR. 3.
Trasplante aislado de pdncreas (PTA), en pacientes sin nefropatia establecida, pero con dia-
betes de larga duracién, de dificil control y frecuentes episodios de hipoglucemia; es la indi-
cacién mds controvertida, suponiendo el 5% de las indicaciones de trasplante en el IPTR..

Desde la realizacién del primer trasplante de pdncreas en diciembre de | 966 en la Universidad
de Minnesota por los Dres Richard Lillehei y William Kelly, durante los tltimos 40 afos, el tras-
plante de pdncreas ha pasado de ser un procedimiento experimental con un alto indice de fra-
caso a un procedimiento comtnmente realizado con excelentes resultados a largo plazo que riva-
lizan con los resultados de otros trasplantes de érganos abdominales, sobre todos gracias a las
mejoras en la técnica quirdrgica y a la aparicién de nuevas terapias inmunosupresoras.

En nuestro pais los resultados en cuanto al nimero de trasplantes de pdncreas son los reflejados
en la grdfica |. (Datos aportados por la Organizacién Nacional de Trasplantes).

A continuacion vamos a hacer un repaso del manejo general (pre-peri y post) del trasplante
simultdneo pancredtico-renal (SPK), haciendo referencia principalmente a la sistemdtica emple-
ada en nuestro Hospital Universitario Reina Sofia.

430



4

Actualizaciones en Trasplantes 2010.

W
-

Grafica 1. TRASPLANTE PANCREATICO

2. Manejo preoperatorio.

En los cuidados preoperatorios inmediatos del receptor de un trasplante pdncreas-rinén simultd-
neo, deben estar incluidos los siguientes puntos:

Preparacién preoperatoria adecuada que incluya:

* La ratificacién del consentimiento informado y dieta absoluta.

* Historia clinica detallada: anamnesis, alergias medicamentosas, exploracién fisica por
aparatos, peso y talla actual, frecuencia cardiaca, tensién arterial, temperatura e histo-
ria de fiebre o febricula en las 24- 18 horas previas al trasplante.

e Extraccién de sangre: Prueba cruzada de linfotoxicidad o crossmatch, que consiste en
poner en contacto células del donante (linfocitos de la sangre periférica, de ganglios lin-
faticos o del bazo) con suero del receptor antes de llevar a cabo el trasplante. En caso
de que la prueba resulte positiva, el trasplante no debe realizarse ya que sufriria recha-
zo hiperagudo. Se considera la prueba como positiva cuando se observa citolisis de las
células del donante enfrentadas con alguno de los sueros del receptor.

Analitica urgente: hematimetria, férmula recuento y estudio de coagulacién, bioquimica.
Pruebas cruzadas para quiréfano. Analitica diferida: bioquimica completa, proteinograma
y serologia: HBs Ag, Ac VHC, HIV. CMV, Epstein Barr, Herpes y PCR-CMV).

*  Cultivo de orina.

* Redlizacién de radiografia de térax y abdomen y electrocardiograma.

*  Medidas higiénicas: enema de limpieza, rasurado de térax, abdomen y pubis (aunque este
tema esté en controversia ya que en numerosas publicaciones se dfirma que existe un
menor riesgo de infeccion de herida quirdrgica sino se elimina este vello y si es necesaria su
eliminacion, ésta debe redlizarse con maquinilla eléctrica y lo mds cerca de inicio de la
intervencion, aunque fuera del drea quirdrgica) ducha corporal total con jabén antiséptico.

*  Proteccién de la fistula arterio- venosa con vendaje no compresivo (para evitar pinchazos
en este brazo...).

Profilaxis antitrombética y antiulcerosa: aunque existe controversia en este campo, y la pauta de
tromboprofilaxis debe individudlizarse, en general se acepta la pauta de HBPM 4000 Ul |2
horas antes de la intervencién y pantoprazol | amp iv.

Tratamiento inmunosupresor: La introduccién en la dltima década de dos nuevos inmunosupre-
sores, el tacrolimus (FK 506) y el micofenolato mofetil (MMF) han reducido significativamente el
riesgo de rechazo del injerto (1 1-25% en pancredtico-renal y 52% en pancredtico aislado) con
respecto a la utilizacién previa de CyA y azatioprina como base de la inmunosupresion (61 y
96%, respectivamente) y ha mejorado la funcién de ambos injertos a corto y largo plazo. En
nuestro hospital, la pauta de inmunosupresion utilizada es: Tacrolimus O, | mgkg y MMF | gr vo
entre 4 y 6 horas antes de pasar a quiréfano.



Profilaxis infecciosa (antibacteriana, antifiingica, antiviral). Segtin las ultimas indicaciones, la pro-
filaxis antibiética perioperatoria debe realizarse dentro de los 30 minutos antes de la interven-
cién quirtirgica, y debe repetirse la dosis si la cirugia se prolonga mds de dos veces la vida media
del antibidtico o las perdidas intraoperatorias superan los 1500ml). En nuestro hospital esta pro-
filaxis se realiza con Ceztazidima | gr iv.

Como profilaxis antifingica suele recomendarse nistatina en suspension.

3. Manejo perioperatorio.

Una vez completada la preparacién preoperatoria el receptor podrd pasar a quirdfano para la
realizacién del trasplante pancredtico-renal simultdneo donde ademds se realizard la induccién
con inmunosupresion.

Los farmacos de induccién se dividen en farmacos deplectores de linfocitos T policlonales (inmu-
noglobulina antilinfocitos T y timoglobulina) o monoclonales

(OKT3 y alentuzumab) y no-deplectores de linfocitos- T (basiliximab y daclizumab). Segin el
Registro Internacional de Trasplante de Pancreas (IPTR) mds del 75% de los trasplantes de pdn-
creas de cualquier categoria recibe algin tipo de induccién, mds frecuentemente no-deplectora
en trasplante renopdncreas, mientras que se usa induccion deplectora en pdncreas solitario (pdn-
creas aislado y pdncreas tras renal). En nuestro hospital se utiliza la induccién con basiliximab
(20 mg iv en bolus) y metilprednisona (250 mg iv) ya que se consideran paciente de bajo riesgo.

4. Manejo postoperatorio inmediato.

Tras findlizar la cirugia, el paciente ya trasplantado deberd pasar a la Unidad de Cuidados
Intensivos donde permanecerd en una cdmara con aislamiento estricto, segtin indicaciones del
Servicio de Medicina Preventiva. Dentro de los cuidados generales post-trasplante se deben
incluir: controles horarios de constantes (tensién arterial, frecuencia cardiaca, temperatura, diu-
resis, etc), diariamente se deberd sacar andlitica completa (hemograma, bioquimica y niveles de
tacrolimus), realizar cura de herida (con retirada de puntos en torno a los diez dias, sino hay con-
traindicacién) y medir débito de drengjes (se retirardn cuando el débito sea 40-50cc). El primer
dia postoperatorio se deberd pedir serologia de CMV'y una vez a la semana PCR-CMV en plas-
ma. Antes de las 48 horas se deberd realizar ecografia y gammagrdfia renal ademds de una
movilizacién precoz del paciente.

En cuanto al tratamiento médico en el primer dia postoperatorio se continuard tratamiento
antiulceroso, antibiético (hasta la retirada de vias: ceftazidima | gr /8 horas iv y clindamicina 600
mg/ 8 horas iv), inmunosupresor (metilprednisolona |25 mg/24 horas iv y Micofenolato Mofetil
500 mg/1 2 horas iv), se afadird durante 3 dias albumina 20 % cada |2 horas y se redlizard
profilaxis de CMV, siendo necesarios dos PCR-CMV negativos consecutivas antes de finalizar el
tratamiento y ajustar dosis segtin funcién renal.

En nuestro centro la profilaxis del CMV se realiza con Ganciclovir en pacientes que no toleran via
oral y/o en hemodidilisis y con Valganciclovir en el resto, segtin el siguiente esquema:

PCR- DONANTE PCR-RECEPTOR PROFILAXIS - CMV
ALTO RIESGO.
+ _— Profilaxis desde el primer dia y

mantener 3 meses

- SI PCR +: Profilaxis durante 3
meses

- SI PCR — Seguir control con
PCR-CMV

*En algunos centros no realizan

- + CONTROL DE PCR:
-
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En los siguientes dias post-trasplante en la mayoria de los centros donde se redliza el trasplante
pancredtico-renal simultdneo el tratamiento de primera linea es el Tacrolimus, Micofenolato
Mofetil y Prednisona con pauta descendente. Segtin el IPTR, desde la introduccién del Tacrolimus,
la mayor parte de los regimenes de mantenimiento lo incluyen en su combinacién, en el 65% de
los casos con Micofenolato; la combinacién siguiente mds comdn incluyen el Sirolimus (15%)
junto al Tacrolimus, con o sin Micofenolato.

En nuestro centro el tratamiento se realiza como en la mayoria: Tacrolimus (con dosis inicial de
0,2/kg/ 24 horas ajustando la dosis segtin niveles, siendo recomendable 8-15 ng/ml, pasando a
ser alos 90 dias 5-15 mg/ml), Micofenolato Mofetil (500mg/| 2 oras iv o vo en cuanto inicie tole-
rancia) y Prednisona (dosis descendente; del dia 2-14 :20 mg/24 horas hasta llegar al dia 92
que se mantendrd 5 mg/24 horas).

Ademds desde que el paciente inicie tolerancia oral se retirard el acceso venoso central, y se ini-
ciard tratamiento con: sulfametoxazol, trimetoprima (| comprimido cada 24 horas) nistatina (|
cucharada cada 6 horas), fluconazol (I comp cada 24 horas durante 7 dias), dcido acetil sali-
cllico y pentoxifilina 400 mg/8 horas.
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