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RESUMEN

Se revisaron las historias clinicas de todos los pacientes con trasplante hepético atendidos en el Centro
Especializado San Vicente Fundacién entre enero de 2013 y junio de 2017, para determinar la frecuencia
de sindrome metabdlico (SM) postrasplante. En instrumento validado se registraron datos sociodemo-
graficos, antecedentes patoldgicos, antecedentes toxicoldgicos, complicaciones y criterios ATP III. Se
utilizé6 OpenEpi 3,01 para anlisis estadistico; se considerd significancia estadistica con p<0,05. De 102
historias clinicas revisadas, se analizaron 73 que cumplieron criterios de inclusién (sin diagnéstico de
SM pretrasplante y con informacién completa para el instrumento). La mayoria de los pacientes eran
hombres (59%), adultos mayores (64%) y casados (62%). La frecuencia de SM postrasplante fue 66%;
hubo asociacién significativa entre SM y antecedentes de hipertension arterial y diabetes. Se confirma
que el SM es una complicacién frecuente de los trasplantados hepaticos y los antecedentes de hiperten-
sién y diabetes son los factores asociados mas frecuentes.

Palabras clave: Sindrome Metabdlico; Trasplante Hepatico; Colombia (Fuente: DeCS BIREME).

METABOLIC SYNDROME AFTER LIVER TRANSPLANT
IN PATIENTS AT THE SPECIALIZED CENTER SAN
VICENTE FUNDACION, RIONEGRO, ANTIOQUIA,
COLOMBIA, 2013-2017

ABSTRACT

The medical records of all liver transplant patients attended at the Centro Especializado San Vicente Funda-
cién between January 2013 and June 2017 were reviewed in order to determine the frequency of post-trans-
plant metabolic syndrome (MetS). We collected sociodemographic data, pathological history, toxicological
history, complications, and ATP III criteria in a validated instrument. The statistical analysis was carried
out with OpenEpi 3.01; p<0.05 was considered as statistically significant. Of the 102 reviewed medical
records, 73 met the inclusion criteria (no MetS diagnosis prior to transplant and complete information for
the instrument) and were analyzed. Most patients were male (59%), older adults (64%) and married (62%).
The frequency of MetS after liver transplant was 66%. The association between MetS and history of hyper-
tension and diabetes was significant. We confirmed that MS is a frequent complication in liver transplant
recipients and that history of hypertension and diabetes are the most frequent associated factors.

Keywords: Metabolic Syndrome, Liver Transplant, Colombia (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Después del trasplante renal, el trasplante hepatico es el mas frecuente del mundo; segun el Obser-
vatorio Global sobre Donaciones y Trasplantes, en el aflo 2017 se realizaron 139 024 trasplantes
de drganos, de los cuales 65% fueron trasplantes renales y 23% fueron trasplantes hepéticos .
Especificamente en Colombia, para el afio 2017, un total de 1 342 pacientes recibieron tras-
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plante de 6rgano sélido, de los cuales 21% correspondieron
a trasplante de higado ®; la regional # 2 de la Red Nacional de
Donacién y Trasplantes que incluye las instituciones habilitadas
de los departamentos de Antioquia, San Andrés y Providencia,
Chocé, Cérdoba y Caldas, fue la segunda en cuanto a nimero
de donantes y trasplantes realizados, con una cifra de 334 tras-
plantes, de los cuales 19% fueron hepéticos. Ademas, dentro de
los cinco centros especializados que mas trasplantes realizaron en
2017 se encuentra el Centro Especializado San Vicente Funda-
cién Rionegro, donde se hicieron 122 trasplantes y 6% de estos
fueron de higado ®.

La optimizacién de la técnica quirtirgica y del tratamiento
inmunosupresor ha permitido alcanzar actualmente excelentes
tasas de supervivencia postrasplante hepatico, llegando a ser de
90% en un afio y de 80% en cinco afos; pero esa alta tasa de su-
pervivencia se acompana de aumento en las complicaciones mé-
dicas como desarrollo de neoplasias de novo, recurrencia de la
enfermedad subyacente y complicaciones metabdlicas y cardio-
vasculares, que hoy constituyen las principales causas de muerte
no relacionadas con el injerto ©.

El sindrome metabdlico (SM) es una entidad clinica
crénica en la que coexisten anormalidades metabolicas, ta-
les como obesidad de distribucion central, elevacion de los
triglicéridos, dislipidemia aterogénica, hiperglucemia e hi-
pertension arterial, que constituyen factores de riesgo para
desarrollar eventos cerebrovasculares y diabetes mellitus
tipo 2 ). Varias organizaciones o grupos cientificos inter-
nacionales han definido los criterios diagndsticos de SM,
entre los que se destacan el Programa Nacional de Educa-
cién en Colesterol - Adult Treatment Panel III (NCEP- ATP
I1I), la Organizaciéon Mundial de la Salud, la Federacién In-
ternacional de Diabetes y el Grupo Europeo de Estudio de
Resistencia a la Insulina (EGIR); siendo los criterios de la
Federacion Internacional de Diabetes y del Adult Treatment
Panel III (ATP III) en su versién modificada 2015, los mds
utilizados globalmente para el diagnéstico de SM . E1 ATP
III defini6 la presencia de tres de los siguientes cinco factores
como determinantes para el diagndstico de SM: a) obesidad
abdominal (>102 cm en hombres y >88 cm en mujeres) me-
dida por perimetro abdominal; b) hipertrigliceridemia >150
mg/dL, c) niveles bajos de HDL (hombres <40mg/dL y mu-
jeres HDL <50 mg/dL); d) presion arterial >130/85 mmHg;
e) glicemia >100 mg/dL (5,6 mmol/L).

En pacientes trasplantados hepaticos se han reporta-
do prevalencias de SM que varian entre 44% y 58% 7).
Ademas, se ha reportado que el SM representa 1,78 veces
mas riesgo de desarrollar enfermedades cardiovasculares y
muerte y este sindrome junto con la inmunosupresion, re-
presentan el principal factor de riesgo para el desarrollo de
enfermedad cardiovascular, la cual tiene una asociacion del
19% al 42% con todas las muertes no asociadas al injerto @,
lo que incrementa el uso de los recursos asignados a la aten-
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MENSAJE CLAVE

Motivacion para realizar el estudio: en Latinoamérica hay
escasez de estudios sobre la frecuencia con que los pacientes
que reciben trasplantes de higado luego desarrollan sindrome
metabolico.

Principales hallazgos: dos tercios (66%) de los pacientes que
recibieron trasplante hepético entre 2013 y 2017 en el Centro
Especializado San Vicente Fundacion de Rionegro, Antioquia,
Colombia, presentaron posteriormente sindrome metaboélico.

Implicancias: este trabajo confirma nuevamente que los
trasplantados hepidticos desarrollan con mucha frecuencia
sindrome metabdlico; sin embargo, la frecuencia encontrada
en este estudio (66%) fue casi el doble que la reportada en
otras regiones del mundo, lo que sugiere que los pacientes
atendidos en el Centro Especializado San Vicente Fundacién
de Rionegro, Antioquia, Colombia, pueden presentar alguna
condicion adicional.

cion en salud por un aumento en el nimero de hospitaliza-
ciones en el primer afio después del trasplante hepatico ¢
En Colombia no hay datos claros sobre la prevalencia de SM
en pacientes trasplantados hepaticos, lo cual genera una limita-
cién cuando se pretende conocer el comportamiento epidemio-
légico de este sindrome, asi como tampoco se cuenta con estudios
realizados en los pacientes atendidos en el Hospital de San Vicen-
te Fundacion en Rionegro que nos permita establecer alguna re-
lacion entre la aparicion del SM con factores de riesgo asociados
a dicha poblacién. El conocimiento de estos datos es importante
debido a que con esta informacion se pueden intervenir factores
de riesgo modificables que eviten la aparicion del sindrome o que
minimicen el impacto negativo en el grupo de pacientes seleccio-
nados, permitiendo asi disminuir la morbimortalidad y mejorar
la calidad de vida, tanto fisica como psicolégicamente, ya que la
aparicion de este sindrome puede afectar el desarrollo normal de
la vida de las personas que lo padecen. Ademas, la intervencion
oportuna permite disminuir la demanda de recursos en salud.
Este estudio tuvo como objetivos determinar la frecuen-
cia de SM en pacientes con trasplante hepatico atendidos en el
Centro Especializado San Vicente Fundacién Rionegro entre
2013 y 2017, describir las caracteristicas sociodemograficas de
estos pacientes y explorar la asociacion de SM postrasplante
con los posibles factores presentes en la poblacién estudiada.

EL ESTUDIO

Tipo de estudio y poblacion

Estudio observacional retrospectivo realizado con pacientes
trasplantados hepaticos que fueron atendidos en el Centro
Especializado San Vicente Fundaciéon Rionegro entre enero
de 2013 y junio de 2017.
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Criterios de inclusion y exclusion

Se revisaron las historias clinicas de todos los pacientes que
fueron sometidos a trasplante hepatico entre enero de 2013
y junio de 2017. Se excluyeron del andlisis los pacientes que
tuvieron un diagnéstico de SM previo al trasplante y los que
tenian historias clinicas con informacién insuficiente.

Recoleccion de la informacion

Primero se solicité autorizaciéon del Centro Especializado
San Vicente Fundacién Rionegro para hacer uso de la infor-
macion consignada en las historias clinicas de los pacientes
trasplantados hepaticos que fueron atendidos entre enero de
2013 y junio de 2017. Luego, se hizo la revision de las his-
torias clinicas y se diligenci6é un instrumento validado por
expertos que correspondid a un formato de registro en la que
se recabo informacion sobre variables sociodemograficas,
antecedentes patologicos, antecedentes toxicologicos, com-
plicaciones y criterios establecidos ATP III. La validacion de
expertos consistio en la revision de cada uno de los items del
instrumento por tres profesionales de Medicina Interna, por
separado. Dentro de la validacion se recogieron los concep-
tos emitidos y se introdujeron cambios en el instrumento.
Con esta informacion se hizo una base de datos en Excel que
fue revisada por tres investigadores.

Variables

Las variables sociodemograficas consignadas en el instru-
mento fueron: género (masculino/femenino), edad (adultez/
vejez), raza (blanco/mestizo/negro), escolaridad (primaria o
menos/bachillerato/técnica o superior), estado civil (soltero
o unién libre/casado/separado o viudo), ocupacion (emplea-
do/desempleado/pensionado) y aseguramiento al régimen
de salud (contributivo/subsidiado/especial). Las variables
consignadas sobre antecedentes patologicos, toxicologicos
y complicaciones fueron: periodo del trasplante (semestre),
indicacién para el trasplante (diagnéstico), terapia inmuno-
supresora (medicamentos), causa de muerte (diagnostico),
hipertension arterial (si/no), diabetes mellitus (si/no), disli-
pidemia (si/no), enfermedad cardiovascular (si/no), consu-
mo de alcohol (si/no), consumo de cigarrillo (si/no).

Analisis estadistico

Para el andlisis de datos se utilizo el software Openepi, version
3,01, en linea y Excel de Office. Se realizo el analisis univaria-
do por medio del calculo de frecuencias absolutas y frecuen-
cias relativas. El analisis bivariado se realiz6 con la prueba Chi
cuadrado o la prueba exacta de Fisher, segin correspondia
por el célculo de los valores esperados. Se considerd signifi-

cancia estadistica con valor p menor a 0,05.
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Consideraciones éticas

El proyecto fue evaluado y aprobado por el comité de in-
vestigaciones de la Fundacion Universitaria San Martin, acta
010 de 2017. Se firmé consentimiento informado y acta de
confidencialidad con el Centro Especializado San Vicente
Fundacién de Rionegro.

HALLAZGOS

En total se revisaron 112 historias clinicas que correspondian
atodos los trasplantados hepaticos que fueron atendidos entre
enero de 2013 y junio de 2017 en la institucién; de éstas se ex-
cluyeron del analisis 39, por las siguientes razones (figura 1):
18 por diagndstico previo de SM, 19 porque no tenian infor-
macion suficiente para hacer el diagndstico de SM y 2 porque
los pacientes fueron trasladados a otro hospital y no se pudo
realizar el seguimiento, por lo que se consideraron pérdidas.

En total se incluyeron 73 historias clinicas en el analisis y se
encontrd una frecuencia de SM del 65,8%. Las variables sociode-
mograficas de los pacientes se describen en la tabla 1. La mayoria
eran hombres (59%), adultos mayores (64%), mestizos (90%) y
casados (62%). El nivel de escolaridad fue bachillerato o0 menos
en 37% de los pacientes y 43% eran empleados.

La cirrosis criptogénica (19%) y el carcinoma hepatoce-
lular (14%) fueron las indicaciones mas frecuentes para el
trasplante hepatico (tabla 2). Como antecedentes patologi-
cos previos al trasplante se encontrd en 32% de los pacientes
hipertension arterial, diabetes en 23%, dislipidemia en 14%
y enfermedad cardiovascular en 6%; ademas 36% de los pa-
cientes consumian alcohol y 25% fumaban cigarrillo.

El afio con mayor niimero de trasplantes fue el 2015, con
16%. Los medicamentos mads utilizados en las terapias in-
munosupresoras fueron micofenolato (50 pacientes), tacro-
limus (45 pacientes) y prednisona (33 pacientes), pero hay
que tener en cuenta que cada paciente tenia varios medica-
mentos dentro de su esquema por lo que no se pudo explorar
la asociacion entre el tratamiento inmunosupresor y el SM.
Durante el periodo de seguimiento de este estudio se repor-
taron 6 muertes (mortalidad de 8%) y la causa mas frecuente
de muerte fue choque séptico (67%) (tabla 2).

En la tabla 3 se describe el analisis bivariado que se rea-
liz6; solo se encontrd asociacion entre la aparicion de SM
con el antecedente de hipertension arterial (p=0,005) y de
diabetes (p=0,013).

DISCUSION

Dos terceras partes de los pacientes con trasplante hepético
atendidos en Hospital de San Vicente Fundacion de Rionegro,
Antioquia, Colombia, entre 2013 y 2017, desarrollaron SM des-
pués del trasplante. Con este trabajo se confirma una vez mas
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Figura 1. Diagrama de seleccién de historias clinicas para calcular la fre-
cuencia de sindrome metabdlico en trasplantados hepaticos del Hospital
San Vicente Fundacion, Rionegro, Antioquia, Colombia, 2013-2017.

que los pacientes trasplantados hepaticos desarrollan con mu-
cha frecuencia SM; sin embargo, la prevalencia de SM encon-
trada en el presente trabajo (66%) fue casi el doble que la repor-
tada por Thoefner y colaboradores en la revision sistematica y
metandlisis que realizaron en 2015 con 16 publicaciones y 3 539

Tabla 1. Caracteristicas sociodemogréficas de los pacientes trasplan-
tados hepaticos del Hospital San Vicente Fundacion, Rionegro, Antio-
quia, Colombia, 2013-2017.

Variable n (%)
Sexo

Masculino 43 (58,9)

Femenino 30 (41,1)
Edad

Adultez (18 a 59 afios) 26 (35,6)

Vejez (260 afios) 47 (64,4)
Raza

Blanco 4 (5,5)

Mestizo 66 (90,4)

Negro 3(4,1)
Escolaridad

Primaria o menos 24 (32,9)

Bachillerato 27 (37,0)

Técnica o superior 17 (23,3)

Sin dato 5(6,8)
Estado civil

Soltero o union libre 17 (23,3)

Casado 45 (61,6)

Separado, divorciado o viudo 11 (15,1)
Ocupacion

Empleado 31 (42,5)

Desempleado 26 (35,6)

Pensionado 14 (19,2)

Sin dato 2(2,7)
Aseguramiento al régimen de salud

Subsidiado 10 (13,7)

Contributivo 61 (83,6)

Especial 2(2,7)

https://doi.org/10.17843/rpmesp.2022.394.11992

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de los pacientes trasplantados hepati-
cos del Hospital San Vicente Fundacién, Rionegro, Antioquia, Colom-
bia, 2013-2017.

Variable n (%)
Periodo del trasplante
2013 7 (9,6)
2014 15 (20,5)
2015 24 (32,9)
2016 20 (27,4)
2017-1 7(9,6)

Indicacion para el trasplante?

Enfermedad grasa por alcohol 17 (17,9)
Esteatohepatitis no alcohdlica 10 (10,5)
Infeccion por hepatitis C 3(3,2)
Infeccion por hepatitis B 3(3,2)
Hepatitis autoinmune 5(5,3)
Colangitis biliar primaria 13 (13,7)
Carcinoma hepatocelular 18 (18,9)
Cirrosis criptogénica 19 (20,0)
Otra 7(7,3)
Terapia inmunosupresora®
Prednisona 33 (18,8)
Tracolimus 45 (25,6)
Ciclosporina 21(11,9)
Micofenolato 50 (28,4)
Azatioprina 9 (5,1)
Everolimus 18 (10,2)
Causa de muerte
Choque hipovolémico 1(16,6)
Choque séptico 4(66,7)
Insuficiencia renal 1(16,7)

“Las categorias no son excluyentes

pacientes con trasplante hepético, en quienes encontraron una
prevalencia de SM de 39% (rango 16-64%) y una incidencia de
SM de 35% (rango 21-49%) 1%. Lo que sugiere que los pacientes
atendidos en el Centro Especializado San Vicente Fundacién de
Rionegro, Antioquia, Colombia, pueden presentar alguna con-
dicién adicional, que deberia ser estudiada, que los hace mas
propensos a desarrollar SM comparado con los trasplantados
hepaticos de otras regiones del mundo.

En este trabajo se encontrd que el antecedente de hiperten-
sion arterial fue un factor asociado para la aparicion de SM des-
pués del trasplante hepatico, lo cual coincide con lo reportado
por Sprinzl y colaboradores !V con pacientes europeos y Couto y
colaboradores 1% con pacientes hispanicos y no hispanicos; pero
contrasta con otros trabajos que no encontraron dicha asociacién
con pacientes de diferentes regiones del mundo 319,

| 477


https://doi.org/10.17843/rpmesp.2022.394.11992

REV PERU MED EXP SALUD PUBLICA. 2022;39(4):474-9.

Sindrome metabdlico postrasplante hepatico en Rionegro, Colombia

Tabla 3. Factores asociados a la aparicion de sindrome metabdlico des-
pués del trasplante hepético en pacientes atendidos en el Hospital San
Vicente Fundacién, Rionegro, Antioquia, Colombia, 2013-2017.

. L Sindrome
rlesossin__ mabilie vrdey
Si No

Hipertension arterial 0,005 2
Si 20 3
No 28 22

Diabetes mellitus 0,013
Si 15 2
No 33 23

Dislipidemia 0,260 °
Si 8 2
No 40 23

Enfermedad cardiovascular 0,377°"
Si 3 1
No 45 24

Alcohol 0,163
Si 19 7
No 29 18

Cigarrillo 0,214*
Si 13 5
No 29 18

*Prueba de Chi cuadrado

"Prueba exacta de Fisher

El otro factor asociado para el desarrollo de SM postras-
plante hepatico encontrado en este trabajo fue el antecedente
de diabetes, lo cual concuerda con lo reportado previamente
en varias investigaciones alrededor del mundo ' y ademds
con el metandlisis de Thoefner y colaboradores ** se confir-
ma el alto impacto que tiene el antecedente de diabetes en la
aparicion de SM después del trasplante de higado (OR = 4,03;
IC95% = 2,81-5,80; I = 0%).
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En este trabajo no fue posible evaluar la asociacion entre
la terapia inmunosupresora con la incidencia de SM debido
a que la terapia incluye la combinacién de varios medica-
mentos y ademas los pacientes estaban sometidos a cambios
tanto de dosis como de medicamentos dentro de la terapia.
Sin embargo, la revision sistematica de Thoefner y colabo-
radores 19 evidencié que los medicamentos inmunosupre-
sores no constituyen un factor de riesgo para el SM después
del trasplante hepatico.

Se reconocen dos limitaciones principales de este traba-
jo: 1) el limitado nimero de historias clinicas que se pudie-
ron incluir en el andlisis, 73 de 112, porque contaban con
la informacién completa. 2) No fue posible incluir en el
andlisis la variable obesidad como posible factor asociado al
desarrollo de SM porque en las historias clinicas no se en-
contré informacion sobre el indice de masa corporal ni del
perimetro abdominal de los pacientes.

En conclusion, en el Centro Especializado San Vicente
Fundacién de Rionegro, Antioquia, Colombia, se presenta
una alta prevalencia de SM postrasplante hepatico, incluso
mayor que la prevalencia reportada en otras regiones del
mundo, y los antecedentes de hipertension arterial y diabe-
tes constituyen los factores asociados mas relevantes para
desarrollar dicho sindrome.
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