Mejoria de la vasculopatia del injerto
tras la administracion de
micofenolato mofetil en un nifio

Sr. Editor:

La vasculopatia del injerto limita la supervivencia del
trasplante cardiaco pedidtrico y generalmente conduce al re-
trasplante, debido a las limitaciones técnicas de la revascula-
rizacién percutdnea’.

La rapamicina y el micofenolato mofetil (MMF) atentian
experimentalmente la proliferacion intimal de la vasculopatia
del injerto. En modelos animales, el MMF se asocia a una
menor incidencia de vasculopatia del injerto que azatioprina.

Presentamos el caso de un nifio de 5 afios, de 15 kg de
peso, con grupo sanguineo O positivo, que fue sometido a
trasplante cardiaco por shock cardiogénico posvaricela en
agosto de 1998. Recibi6 induccién con OKT3 y manteni-
miento con ciclosporina, azatioprina y prednisona. Al mes del
trasplante presentd rechazo agudo del injerto (RAI) de grado
IITA de la ISHLT. Trece meses después se detectd vasculopa-
tia del injerto mediante coronariografia (fig. 1A). Se sustituy6
la azatioprina por MMF (600 mg/m?%12 h), se afiadié una es-
tatina y se programaron coronariograffas semestrales. El pa-
ciente permanecié asintomdtico en sucesivas revisiones am-
bulatorias, con una mejorfa angiogréafica progresiva (fig. 1B).

La vasculopatia del injerto consiste en una hiperplasia in-
timal con un estrechamiento concéntrico, difuso y progresi-
vo de las coronarias epicardicas e intramiocardicas del cora-
z6n trasplantado®. Su incidencia a los 5 afios es del 10-35%
(diagndstico angiogréfico), inferior a la de adultos (debido a
la menor supervivencia a largo plazo, la menor realizacién
de coronariografias y uso de donantes mds jovenes en
nifios)’. Los antecedentes de RAI aumentan el riesgo. Las
alteraciones de la contractilidad en la ecocardiografia de es-
trés con dobutamina permiten detectar la vasculopatia del
injerto en nifios mayores, con un método no invasivo, que se
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Fig. 1. A: imagen de coronariografia obtenida en octubre de 1999.
Proyeccion oblicua anterior derecha. Se observa un estrechamiento en
el tercio medio de la coronaria derecha. B: imagen de coronariografia
obtenida en noviembre de 2001. Proyeccidn oblicua anterior derecha.
Se aprecia una mejoria significativa de la lesién en la coronaria dere-
cha.

correlaciona con eventos adversos posteriores*. La ecografia
intracoronaria (EIC), habitual en adultos, tiene mayor sensi-
bilidad diagndstica y de cuantificacién del engrosamiento
intimal. Los catéteres (de 0,96-1,17 mm de didmetro) pue-
den producir artefactos que dificulten la interpretacién mor-
foldgica y 1a medicion de las lesiones coronarias pedidtricas,
probablemente por distensién luminal’. La EIC muestra un
elevado valor predictivo negativo®’ y una mayor sensibili-
dad que la coronariografia, con una importante capacidad
predictiva de la evolucidn.
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Debido a su mal prondstico, los casos sintométicos deben
ser retrasplantados. La menor oferta de érganos pedidtricos
dificulta el retrasplante, por lo que se buscan alternativas te-
rapéuticas. La angioplastia con balén en adultos con lesio-
nes focales proximales es, pese al éxito angiogréfico inicial,
paliativa?, con una tasa de reestenosis superior a la del
stent®. Problemas técnicos (coronarias pequeifias, dificil ac-
ceso vascular) limitan su uso pedidtrico en lesiones focales
sin afeccidn distal, por lo que el retrasplante parece la inica
terapia efectiva.

Diversos farmacos (rapamicina, MMF) atenuan la prolife-
racién intimal de la  vasculopatia del injerto’.
Experimentalmente, el MMF reduce la incidencia de vascu-
lopatia del injerto respecto a la azatioprina. El MMF mejora
la disfuncién endotelial y microvascular coronaria, la inci-
dencia de RAI y el engrosamiento intimal'®. Su mayor po-
tencia podria conllevar una regresion o una mejoria de las
lesiones angiograficas de la vasculopatia del injerto. Se ha
descrito su desaparicién, asi como la de alteraciones de la
perfusion en fases precoces postrasplante cardiaco en adul-
tos con vasculopatia del injerto!!, con dosis elevadas de cor-
ticoides.

Nuestro paciente recibié estatinas una vez diagnosticado
de vasculopatia del injerto. En adultos receptores de tras-
plante cardfaco tratados con pravastatina se ha observado
una menor progresién de la hiperplasia intimal?; no se dis-
pone de datos sobre la vasculopatia del injerto pedidtrica.

Creemos que, en nuestro paciente, la evolucion angiogra-
fica (ya sea mejoria o remodelacién coronaria) puede deber-
se al cambio terapéutico, la introduccién de MMF y una es-
tatina, por el efecto favorable de estos farmacos en la
vasculopatia del injerto. Los beneficios clinicos comunica-
dos del MMF en esta afeccion se limitan a su comparacién
con la azatioprina desde fases iniciales del trasplante cardia-
co, sin que se disponga de evidencias que indiquen que su
sustitucion por MMF conlleve una mejoria angiogréfica,
COMmo en nuestro caso.
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