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Resumen 

Con la jinahdad de conocer el número de casos de 
neoplaiza de novo en paczentes con terapia znmuno- 
supresora para control de la reacczón de rechazo 
postrasplante de órganos, se encuestaron once centros 
hospztalarzos del Instituto Mexicano del Seguro Soczal 
con programa de trasplantes Se identificaron cznco 
casos con neoplasza de novo en nueve años La edad 
promedzo de los paczentes fue de 26 añoi con edades 
entre los 15 y los 33 años Todas las neoplaszas 
aparecieron en receptores de nñón Los cznco paczentes 
recibzeron trzple esquema de inmunosupreszón con 
czclosporzna, azatioprzna y esteroidei Se encontró 
carcznoma de mama, de nñón, iarcoma de Kaposz (dos 
casos) y uno de angzole~omzosarcorna La frecuencza 
de tumores de novo en este tzpo de paczentes es menor 
a la que han znfomindo otros grupoi, probablemente 
por ser pacientes más jóvenes, y en los programas más 
nuevos, por el menor tiempo de segurmento 

Palabras clave: Trasplante de órganos, inmunosupresión, 
neoplasza de novo, czclosporina, azatioprina 

Summary 

To zdentIfy the number of patzents w ~ t h  de novo 
tumors m organ transplant reczpcents, we collected tlze 
~nformatzon fronz eleven hospztals of the Inrtztuto 
Mexzcano del Seguro Soc~al w ~ t h  organ transplantat 
programs Durzng a period of 9 years, we found only 
five coses of neoplasza The medzan age was 26 years 
Al1 tumor occurred zn renal transplant reczpients Al1 
patzents recezved cyclosporzne, azathzoprine and 
sterozd~ One hreait tumor, one renal curcmoma, two 
Kaposr's sarcoma and one angzolezo-mzosarcorna were 
found The frequency of tumors zn tlzese patzents zs 
lower than reported by other authors, probnbly due, zn 
our serres to fhe fact that tlze patzents were younger and 
tlze existence of a recently-created transplantat program 
wztlz a short period of follaw-up 

Key words: Organ tramplantatzon, immunosuppreisrve 
therapy, de novo neoplasm, cyclosponne, azatlzroprzne. 
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Introducción 

La terapia inmunosupresora que se administra 
a los pacientes trasplantados favorece el desarro- 
llo de ne~plasias,'~además de que a mayor super- 
vivencia del paciente trasplantado se incrementa la 
frecuencia de tumores de la piel en 5% por año de 
super~ivencia.~.~ 

La terapia inmunosupresora convencional en la 
actualidad incluye ciclosporina, azatioprina y este- 
r ~ i d e s , ~  fármacos que favorecen el desarrollo de 
neoplasias por diferentes mecanismos. 

La azatioprina incrementa la incidencia de carci- 
noma de células escamosas el favorecer mayor 
sensibilidad a la luzultravioleta. En cambio, laciclos- 
porina con efecto dosis-respuesta incrementa la 
aparición de tumores como el sarcoma da Kaposi,' 
u otros de tipo linfopr~liferativo,~a través del bloqueo 
de la respuesta inmune mediada por células T.9 

El propósito del presente trabajo es determinarla 
frecuencia, el comportamiento y el tipo de neo- 
plasia~ de novo en pacientes trasplantados en cen- 
tros hospitalarios del Instituto Mexicano del Seguro 
Social (IMSS). 

Material y métodos 

Entre 1967 y 1996seefectuaron 707 trasplantes 
de riñón a 704 pacientes, 56 trasplantes de médula 
ósea a 56 pacientes, 40 trasplantes de corazón a 
40 pacientes, 12 trasplantesde higadoa 12 pacien- 
tes, tres trasplantes de pulmón a tres pacientes 
dos trasplantes de bloque cardiopulmonar a dos 
pacientes y 1 trasplante de páncreas a 1 paciente, 
en 11 unidades médicas del IMSS quecuentan con 
programa de trasplante de órganos (Cuadro 1). 

A través de una forma diseñada para el estudio 
se efectuó una encuesta descriptiva retrolectiva 
mediante una solicitud porcorreoa los coordinado- 
res de los programas de trasplante de la informa- 
ción relacionada a la detección de neoplasias entre 
sus pacientes trasplantados (Cuadro 11). 

Sedefinió como neoplasia de novoa la aparición 
de una neoplasia posterior a efectuar el trasplante 
de órganos. Con la información solicitada se iden- 
tificó la estirpe histológica, su respuesta al trata- 
miento, el esquema de inmunosupresión que reci- 
bía el paciente y su condición actual. 

Se clasificó por órgano trasplantado y esquema 
deinmunosupresión a las neoplasiasque se detec- 
taron y para calcular la frecuencia se utilizó el 
número de pacientes vivos y en control actual por 
los hospitales encuestados. 

Cuadro l. Hos~itales DarticiDantes en el estudio 

Centro Médico Nacional "El Fénix". Mérida 
Hospital General Regional No l. Querétaro 
Hosoital General Reoional No.?. Chihuahua 
nospia Genera Rrq  r m i  NI> 20 D-rango 
nosp ia oe E w p c  a ames CenuoMec co hac 0118 OPOCI. oci ie 
Guadalajara 
Hospital General Regional No.2. Hermocillo 
Hospital de Especialidades, Centro Medico Nacional León 
HospitaldeEspecialidades"ManuelAvilaCamachov,CentroMédico 
Nacional Puebla 
Centro Médico Nacional "Adolio Ruiz Coriines", Veracruz 
Hospital General del Centro Médico "La Raza". México 
Hospital de Cardiologla del Centro Médico Nacional Siglo XXI, 
México 

Cuadro II. Datos solicitados a los centros de trasdante 

Nombre y cedula del paciente 
Edad 
Sexo 
Enfermedad que indlco el trasplante 
Organo trasplantado 
Fecha dei trasplante 
Esquema de inmunosuprecion que se uso y dosis de los iarmacos 
Fecha de aparicion de la neoplasia 
Tipo de neoplasia 
Tratamiento que se efectuo y resultado 
Perdidas en el seguimiento de los pacientes y sus causas 
Existencia o no de protocolos de deteccion de neoplacias 

Resultados 

De los 818 pacientes trasplantados, al momen- 
to del estudio se encontraron vivos y en control 716 
pacientes. 

La cantidad de neoplasias de novo por tipo de 
órgano trasplantado aparece en el cuadro III. 

Cuadro III Neoplasia de novo por órgano trasplantado > 
Organo Pfes. trasplantados Neoplacias de novo 
Rition 704 5 
Medula osea 56 O 
Corazon 
Higado 
Pulmón 
Corazón-Pulmón 
Páncreas 

Ptes= Pacientes 
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Se detectaron cinco casos de neoplasias de 
novo (Cuadro IV). El promedio de edad fue de 26 
años. La edad mínima fue de 15 y la máxima de 33 
años. Tres pacientes correspondieron al sexo mas- 
culino y uno al femenino. 

Todos los casos fueron pacientes trasplanta- 
dos de riñón por glomerulonefritis crónica y cuatro 
de ellos recibieron triple esquema de inmunosu- 
presión (ciclosporina, azatioprina y esteroides), un 
paciente sólo recibió azatioprina y esteroides. Las 
dosis promedio que se utilizaron en los hospitales 
participantes en el estudio fueron de ciclosporina 
2mglkgldia, azatioprina2 mglkgldía y prednisona 1 
a 2 mgldia, todos administrados por vía oral. 

La frecuencia de neoplasias fue de 0.7% en los 
nueve años que se analizaron. 

El seguimiento mayor fue para los programas 
de trasplante de riñón de los hospitales participan- 
tes, nueve años, seguido de los programas de 
trasplante de corazón y pulmón con ocho y siete 
años respectivamente. 

No hubo diferencia entre la presencia de sarco- 
mas o carcinomas que orientara a que alguno de 
los fármacos inmunosupresores favoreciera el 
desarrollo de la neoplasia. Todos los pacientes en 
quienes se detectó la neoplasia viven y se encuen- 
tran sin problema actual. 

Discusión 

La incidencia de neoplasias postrasplante osci- 
la entre 5 y 13% para enfermedad linfoproliferativa 
y 3.5% para cáncer de la piel,/I0 y en promedio 
oscila alrededor del 7.5% para pacientes trasplan- 
tados de riñón.' 

Para la población estudiada en este trabajo, la 
incidencia de tumores en general fue mucho menor a 
la esperada, y dado que las neoplasias que se detec- 
taron ocurrieron sólo en el grupo de pacientes tras- 
plantadosde riñón, esta diferencia es mayor respecto 
a las observaciones de Alamartine y Barthoux.l 

f Cuadro IV. Caracteristicas de los pacientes 
con neoplasia 

Caso Neoplasia Tiempo transcurrido Tmtamiento utilizado y resuitado 
entre trasplante y 
neoplasia (anos) 

1 (fem) CAde mama 4 Mastedomia radical, RTQT. 
(vive) 

2 (masc) Sarcoma de Kapoa 1 Excisi6n local 
(vive) 

3 (masc) Angioleiomiosarcoma 5 Reseccion y QT. 
(vive) 

4 (fem) Sarcoma de Kaposi 1 Disminución de dosis de CsA. 
(vive) 

S (masc) CA renal en nñon nativo 4 Nefroctomia 

\ 
(vive) 

CA= Carcinoma, QT= Quimioterapia, RT= Radioterapia, Masc=Masculino, Fem= Femenino, CsA= Ciclocporina 

El tumor de aparición más temprana fue el 
sarcoma de Kaposi al año postrasplante en uno de 
loscasos, y el mástardíofueel angioleiomiosarcoma 
(seis años postrasplante) en el paciente más joven. 

En siete de los 11 centros se efectúa rutinaria- 
mente la búsqueda de neoplasias en forma perió- 
dica durante el seguimiento, aunque los protocolos 
de rastreo no son homogéneos y en los cuatro 
restantes el rastreo se inició sólo ante la menor 
evidencia clínica o en los exámenes de laboratorio 
para el control del paciente. 

A pesar de que Harris y cols: encontraron 
mayor frecuencia de trastornos linfoproliferativos 
en receptores de órganos torácicos, con menor 
número pacientes trasplantados respecto a recep- 
tores de riñón, y Burtin y cok3 confirmaron riesgo 
mayor de desarrollar neoplasias para receptores 
de corazón y corazón-pulmón; en nuestra pobla- 
ción, con similitud en la proporción de trasplantes 
de riñón, corazón y corazón-pulmón, no se encon- 
traron casos de neoplasias en receptores de cora- 
zón o corazón-pulmón, cuyo seguimiento mínimo 
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es de tres años postrasplante, por lo que seria 
lógico pensar que la muestra y el tiempo de segui- 
miento son menores en algunos casos y que esta 
situación fuera la razón por la cual aún no se han 
observado casos de neoplasias en receptores de 
órganos toráci~os.~ Esta situación es similar en los 
receptores de hígado y páncreas. Sin embargo, la 
observación de otros auto re^,^ obliga a pensar en 
otras posibilidades para no tener neoplasias en 
estos pacientes. Como factores de riesgo en pa- 
cientes trasplantados para el desarrollo de 
neoplasias se ha demostrado la edad y la supervi- 
vencia del órgano trasplantado. Asi en pacientes 
que tienen edad promedio de más de 45 años al 
momento del trasplante o en los que tienen mayor 
supervivencia del órgano trasplantado, aumenta la 
posibilidad de que desarrollen alguna neoplasia.' 
Sin embargo, la población que se estudió tuvo 
menos de40 años al momento de ser trasplantada 
y al momento de aparecer la neoplasia en quienes 
así sucedió. Es posible que la menor edad del 
grupo de pacientes de nuestra serie les ha permi- 
tido no desarrollar aún y con mayor frecuencia 
neoplasias a pesar de recibir terapia inmuno- 
supresora. Sin embargo, será necesario un control 
más estricto, con protocolos de detección estan- 
darizados para todos los centros, con la finalidad 
no sólo de tratarlos oportunamente, dado que se 
espera mayor esperanza de supervivencia con 
control adecuado de la terapia inmunosupresora y 
otros condicionantes de morbilidad y de mortalidad 
en pacientes trasplantados, sino además para es- 
tablecer controles pareados con pacientes que no 
reciban fármacos inmunosupresores sometidos al 
mismo protocolo de detección de neoplasias que 
pudieran dar información en relación a si existe 
alguna diferencia en la incidencia de neoplasias. 

Aunque llama la atención la presencia de un 
tumor en riñón contralateral al trasplantado, ésta 
situación ya ha sido descrita," además de que por 
ello se ha recomendado a receptores de riñón una 
vigilancia periódica para descartar la presencia de 
dichos tumores.12 

Otros factores que se han asociado son los 
antigenos de histocompatibilidad (HLA),I3 pero por 
la casuística que se detectó en este trabajo no fue 
posible encontrar asociación alguna. 

Los pacientes deben protegerse de la radiación 
ultravioleta con lentes para sol, uso regularde filtros 
solares y evitar la exposición excesiva a la luz solar.5 

En conclusión, la incidencia de neoplasias en la 
población que se estudió fue menor a la que se ha 
informado y, aunque todos los casos se encontra- 
ron en receptores de riñón, la causa de ello es que 
tienen mayortiempodeseguimiento y el númerode 
pacientes trasplantados de riñón es mucho mayor 
que los receptores de otros órganos. 
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