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- Evaluar la evolución de la función renal de los
receptores de TH con nefrotoxicidad asociada a 
INC (CyA y FK) y en que se sustituyeron por 
MMF en monoterapia.

- Valorar los efectos asociados al uso de MMF en 
monoterapia.

OBJETIVOS DEL ESTUDIOOBJETIVOS DEL ESTUDIO



CRITERIOS DE INCLUSICRITERIOS DE INCLUSI ÓÓNN

- Función hepática estable.
- Ausencia de rechazo en los 10 meses previos.
- Nefrotoxicidad por CyAo por FK506.
- Más de 6 meses en monoterapia con MMF.

DEFINICIONESDEFINICIONES

- Disfunción renal crónica:
Creatinina ≥ 1,4 mg/dl

- Aclaramiento de creatinina:
Según la fórmula de Cockcroft-Gault



- Trasplantados entre Julio de 1986 y Junio de 2005.

- Seguimiento hasta Abril 2009.

- 1065 THO en 1007 receptores.

- 91 en monoterapia con MMF por nefrotoxicidad
(aislada 59 pacientes).

- 66 hombres y 25 mujeres.

- Edad media: 52 años (rango 23-69).

PACIENTES Y MPACIENTES Y M ÉÉTODOSTODOS



1007 trasplantados entre el 
7 de Julio de 1986 y  
el 9 de Junio de 2005

115 monoterapia con MMF

106 monoterapia por 
Nefrotoxicidad

91 monoterapia con MMF
por Nerotoxicidad

DATOS DISPONIBLES:
- Diálisis n=7 (n=4 Tx Renal)
- Interrupción de la 
monoterapia n=10

EXCLUIDOS (n=9):
Monoterapia con MMF por otra 
causa distinta de Nefrotoxicidad

EXCLUIDOS (n = 15) :
Menos de 6 meses de seguimiento 
en monoterapia con MMF 

Dosis: 1,5 g/d.
Niveles: 2 - 3.

DIAGRAMA DE FLUJODIAGRAMA DE FLUJO



8,88Otras etiologías

1,11Cirrosis por VHC y Síndrome de Budd Chiari

1,11Cirrosis Criptogenética y Hepatocarcinoma

4,44Cirrosis Criptogenética

1,11Cirrosis Biliar Primaria y Hepatocarcinoma

3,33Cirrosis Biliar Primaria

1,11Hepatitis Fulminante

1,11Cirrosis por VHC, enólica y Hepatocarcinoma

3,33Cirrosis por VHC y Hepatocarcinoma

2,22Cirrosis enólica y por Hepatocarcinoma

3,33Cirrosis enólica y VHB

8,88Cirrosis enólica y VHC

1,11Cirrosis por VHB + VHC

7,77Cirrosis por VHB

25,323Cirrosis por VHC

26,424Cirrosis enólica

Frecuencia
(%)

Nº CASOS
(N=91)

INDICACIÓN DEL TH



30164601251811375

24112367636350

24742440132
25Percents

602637221060210Máximo

2434121100Mínimo

12,9657,9119,4250,7916,454,43Desv. típ.

30125,140,7584,4811,872,69Media

654321

1: Meses desde THO a inicio de tratamiento con MMF.
2: Meses desde inicio de MMF a monoterapia con MMF. 
3: Meses desde THO a monoterapia con MMF.
4: Meses desde monoterapia con MMF a la última recogida de datos (Abril de 2009, o cese del tratamiento).
5: Meses desde THO a última recogida de datos (Abril de 2009, o cese del tratamiento en monoterapia con MMF).
6: Meses desde monoterapia con MMF al fracaso de monoterapia con MMF.

RESULTADOS:RESULTADOS: SEGUIMIENTOSEGUIMIENTO



RESULTADOS:RESULTADOS:EPISODIOSEPISODIOS DE RECHAZODE RECHAZO

10091Total

1,113

9,992

19,8181

69,2630

Frecuencia
(%)

Nº CASOS
(N=91)

RECHAZOS PRE-MMF 
(total: 39 episodios)

91685TOTAL 

28325sí

63360noRECHAZO 
PREMONOT 
CON MMF

síno

TOTALRECHAZO POSTMONOT 
CON MMF

Test de Mc Nemar para 
comparación de incidencia 

de Rechazo:

(p < 0,001)
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Trombopenia
Pancitopenia
Diarrea
Dolor abdominal
Vómitos
Astenia
Prurito

n = 25 
(27,5%)

RESULTADOS: RESULTADOS: EFECTOS SECUNDARIOSEFECTOS SECUNDARIOS



RESULTADOS: RESULTADOS: EVOLUCIEVOLUCI ÓÓN DE LA FUNCIN DE LA FUNCI ÓÓN RENALN RENAL

1. FUNCI1. FUNCIÓÓN RENAL TRAS EL TH:N RENAL TRAS EL TH:
1.1. EVOLUCI1.1. EVOLUCIÓÓN DE LA CREATININA:N DE LA CREATININA:



,43098,33617,31343,36571,39358Desv. típ.

1,69921,47021,40861,36161,0568Media

8482878679VálidosN

CretpreMMFCreat12mCreat6mCreat1mCreatpreTx

,000,079-,693*pre MMF

,000,057-,444*12 m

,000,048-,351*6 m

,000,051-,285*1 mpre-tx

Sig.aError típ.

Diferencia 
de medias 

(I-J)

(J) premono(I) 
premono

ANOVA, basadas en las medias marginales estimadas.
*. La diferencia de medias es significativa al nivel ,05.       
a. Ajuste para comparaciones múltiples: Bonferroni.

1.1. EVOLUCI1.1. EVOLUCIÓÓN DE LA CREATININA TRAS TH:N DE LA CREATININA TRAS TH:

n = 67



1. FUNCI1. FUNCIÓÓN RENAL TRAS EL TH:N RENAL TRAS EL TH:
1.2. EVOLUCI1.2. EVOLUCIÓÓN DEL ACO:N DEL ACO:



17,4887717,4464021,6703918,1135033,65406Desv. típ.

50,688360,344561,148459,450086,4595Media

8482878679VálidosN

ACOpreMMFACO12mACO6mACO1mACOpreTx

,0003,99835,809*pre MMF

,0003,95925,529*12 m

,0003,99722,781*6 m

,0003,77425,165*1 mpre-tx

Sig.aError típ.

Diferencia 
de medias 

(I-J)

(J) 
premono

(I) premono

ANOVA, basadas en las medias marginales estimadas.
*. La diferencia de medias es significativa al nivel ,05.       
a. Ajuste para comparaciones múltiples: Bonferroni.

1.2. EVOLUCI1.2. EVOLUCIÓÓN DEL ACO TRAS TH:N DEL ACO TRAS TH:

n = 67



2. FUNCI2. FUNCIÓÓN RENAL TRAS LA INTRODUCCIN RENAL TRAS LA INTRODUCCI ÓÓN DE MMF:N DE MMF:
2.1. EVOLUCI2.1. EVOLUCIÓÓN DE LA CREATININA:N DE LA CREATININA:

Intevalos de tiempo

C
reatpost72m

C
reatpost60m

C
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1,70

1,60

1,50

1,40

1,30

1,20

1,52

1,70

1,38

1,47

1,251,26

1,44

1,25

1,44

1,50



,74631,69259,45206,32694,43098Desv. típ.

1,50051,47331,43941,51921,6992Media

9185798484VálidosN

Creatpost
12m

Creatpost6mCreatpost3mCreatpremo
not

CreatpreMM
F

,34476,27341,29280,29514,73448Desv. típ.

1,37941,25441,25651,24841,4423Media

1625375584VálidosN

Creatpost
72m

Creatpost60
m

Creatpost48
m

Creatpost36
m

Creatpost
24m

,000,061,382*Creatpost36m

,000,054,386*Creatpost24m

,000,059,317*Creatpost12m

,000,054,299*Creatpost6m

,000,047,319*Creatpost3m

,040,049,162*CreatprmonotCreatpreMMF

Sig.aError típ.

Diferencia 
de medias 

(I-J)

(J) premono(I) premono

ANOVA, basadas en las medias marginales estimadas.
*. La diferencia de medias es significativa al nivel ,05.       
a. Ajuste para comparaciones múltiples: Bonferroni.

n = 50



2. FUNCI2. FUNCIÓÓN RENAL TRAS LA INTRODUCCIN RENAL TRAS LA INTRODUCCI ÓÓN DE MMF:N DE MMF:
2.2. EVOLUCI2.2. EVOLUCIÓÓN DEL ACO:N DEL ACO:



21,4446619,9407419,4760318,6767217,48877Desv. típ.

59,345961,069960,534755,729950,6883Media

9185798484VálidosN

ACOpost12mACOpost6mACOpost3mACOpremon
ot

ACOpreMM
F

18,0437918,5022920,3765719,1582021,71879Desv. típ.

63,768163,548867,156565,777262,8023Media

1625375584VálidosN

ACOpost72mACOpost60
m

ACOpost48
m

ACOpost36
m

ACOpost24m

,0002,094-10,017*ACOpost24m

,0102,048-7,389*ACOpost12m

,0001,828-9,215*ACOpost6m

,0001,250-9,184*ACOpost3m

,4351,209-2,707ACOpremonotACOpreMMF

Sig.aError típ.

Diferencia 
de medias 

(I-J)

(J) premono(I) premono

ANOVA, basadas en las medias marginales estimadas.
*. La diferencia de medias es significativa al nivel ,05.       
a. Ajuste para comparaciones múltiples: Bonferroni.

n = 77



- Los INC se asocian con nefrotoxicidad.

- Proponemos el uso de MMF en monoterapia como 
alterantiva que mejora la función renal.

- El número de rechazos no se ve incrementado, siendo 
éstos controlables en todos los casos.

- En general bien tolerado, con una frecuencia de efectos
adversos asumible.

CONCLUSIONESCONCLUSIONES



MUCHAS MUCHAS 
GRACIAS!!!GRACIAS!!!


