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TITULO 

fRECU:i:NCIA o:= ALTERACIONES R~Al,ES ESTRUCTURALES 

DETSCTA~AS POR ULTRASONOGRAFIA R;:;NAL ;!!.¡ PACIENTES 

TRATADOS CON CIS-PLATINO. 
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~ - .:. ;,; ;.¡ - ¡, 

El pres<1nte trabajo fu6 destlna::5o a cowprobar la uti­

lidad de la ultraecno3raft'.a para la deteccl6n de les16n -

renal estructural en ni?!os por diagn6stlco de neOf-lasia -

maligna que :eciben dentro de su tratamiento Cln-platino, 

para ello Sr.> to;naron 10 pacl.-.ntes que se sometieron a ul­

traeono:;rraf Ca renal anten y dcupube dr: un.J donls de Cin-­

platlno encontr&ndose que loa vollirnencs de ambos rlPione11-

tuvleron una dietnlnuc16n eata::l(ntlcamente ei~nlflcativa -

en relaci6n a la obtenida ant~E de su aJmlnl:Jtr<'lcl6n. ain 

e;nbargo las pruebas de funcionamiento r€!nal ee rr.antuvte-­

ron normales en todo momento lo que puede su3ertr que el­

ultraaontdo renal es capaz de i-roporclonar datos de le--­

si6n renal en forma m.!;,. tem¡:;rana que loa estuclioe de lab_g 

ratorlo. 
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OBJETIVO 

OE:TSRl'INAR LA UTILI~AO !:IS LA l!LTRASONOGRAFti\ 

PARA :>ETECTAR CAMBIOS RENALES ESTRUCTURALES 

EN PACIENTES TRATADOS CON CIS-PLATINO. 
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Sl Cis-platino es un a3ente antineopl&eico utilizado 

en el tratamiento de diversos ti¡:.os de tumores en pedia­

tría (1-4). 

Es un corn¡:;lejo inor;Snico (orm<1do ¡:.or un Sto!I".O cen-­

tral de platino, rodeado por dos Stor,1os d"' 11monio y dos­

litomoa de cloro en posici6n eta (5,8). 

,;ctG<1 en fcrma 11c:i1ejant" i'l la ·Je !O!; -i~<>ntes alqui-­

lantes, pro::lucc bloquee !'n lu ¡:ro::Jucc16n j[! ;::>¡;,,, Rr>A y -

en le síntesis de proteínas a nivC!l celular, ~or acci6n­

cruzada entre las dos cadenae do:i D~./1 (6,3). Alt~ra laª.!! 

tigcnicidad de la clílula tumor11l y m'..'jOrd la respuesta -

inmunol6gic:a del hu6sped on contra del turr.or (6, 9). 

cuando se administra, sus nivelea de actividad plas­

mlitica disminuyen en forma bifásica, encontrtindose su v! 

da mlis elt<1 e los 25 a 49 minutos y el sc~undo pico mSa­

alto dentro de l~s siguientes 58 a 72 hor11s, posterior e 

la dietribuci6n Flaom&tica en le que !IC une el 90% del -

flirmeco a las proteínas (5,6,10). 

Se elimina por v(e renal el 45% del flirmaco en les -

primeros 5 días posteriores e su edminlstreci6n (5,6). -

La dosis recomendada varíe de 20 a 120 m::¡/m2 de superfi­

cie corporal, o m~s eegGn ol tipo de tumor y estadio del 

mismo: adminiatr&ndoae las dosis en intervalos do 3 a 4-

semenae (6,10,11). 

Un lnconvenienta en su use, son lee efectos t6xicos­

presentlindose nliueea y v6mlto en t:orma transitoria en el 

70% de los pacientes (5, 12-14 ), o Cien pueden pre3antar­

se efectos tóxicos perrr.anentes a nivel renal (5,12,15-17) 

y de oidc (16-20). Le nefrotoxicidtid es une compllcaci6n 

que contraindica le ccntlnuldad en el uec del Cis-plati­

nc, present&ndose lesiones tanto funcionales como estrus 
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tura les (5, 12, ]7), caracterlz&ndosg por dlsfunc16n r~nal 

con retenci6n de azoados y aJteracione!;< electrolíticas -

(5,12,17,21-24) as! ccr.10 lesi6n renal estructural en loa 

tdbulos contorneados distales y en les colectoreo (16,23, 

25-28) llev.!Índo al paciente a una talla tubular y a alt,g 

raciones renalea macroac6picaa corno aon la dism1nuci6n -

del tama;'l'o renal (20) lo cual lleva al paciente a la in­

suticiencla renal cr6n1ca lrrcverslble. 

Para detectar y reducir la incidencia de nefr~toxlc,! 

dad se efectúan pruebas de funcionamiento ren~l rutina-­

rias en todos }Os pacientes antes de la administraci6n -

de la dosis inicial y la.o dosis ~ubsecuentes d~ Cis-Fla­

tlno y se le somete a un esquema de sobrehidratac16n an­

tes y despu6a de la adrninl.strac16n .:le la dosis correapo.n 

diente (3,15,29). 

Hasta la fecha no se h.t utilizado la ultrascuo;raf!a 

dentro de los e.otudios para valorar le~ i6n renal de tit=o 

estructural en t=acicntes tratados con Ci~-platino, s6lo­

eat.!i en eetudio la utilidad de la uro;¡rl!fÍa excretoril -­

(30) corno estudio que detecta en forma más precoL que el 

laboratorio los efectos nefrot6xicoa del Cis-platino e -

incluso se recomienda la 3amrna3raf(a renal conjuntamente 

con la uro3raf!a excretora (30). ;;;'.n Jap6n !le ha utiliza­

do la ultrasono3raf(a r~nal para valcrar la funci6n del­

ril'l'.6n (31,32) pero no espec(flcamento ~n pacientes trat!! 

dos con Cis-platino. 

La ultrasono;:iraf!., e:> un dstu:;lio que se utiliza para 

valorar lesión renal de tipo estructural en nit'(oe, a tr11 

v~e de imS3enee en las que se valoran los ai3uientes pa­

rá'.metroet tama~o, volGmen, superficie renal y alteracio­

nes en la eco3enic1dad, as! como la relación entre corts 

za y médula, é:ito fOr :uedic- je coíl'parac16n con ~ará'.me--­

troe eetablecldoe intornac1onalmente (33-37) por lo que­

ee podr!a valorar la utilidad d~ ~~te estudio hasta aho-
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rcl desconocidet, observándo 1.-, frecuenc1" con la que ae · 

FUeden detectar dichas alteraciones cuando el paciente -

presenta efectos t6x1co~ en el r1~6n, s~cundarios ~l uso 

del Cis-platino. 
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En el manejo del ~aciente tratado con Cio-platino, se 

puede presentar en al:;¡una etapa de nu tratamiento, ncC.to­

toxlcidad como com¡;:licaci6n secundarla a au uso, lo cual­

contraindica su apllcaci6n posterior. Actualmente eote -­

problema se detecta ¡:;or rned io de laboratorio con prueban­

de funcionamiento renalr oin embar:io, si el Cis-¡:;latino -

produce alteraciones renaleo estructurales tanto ffiacrosc§ 

picas como microoc6picas pojemoo utilizar la ultraaono'.Jr-ª. 

f(a renal para detectar datos do O"!frotoxicidad, por lo -

que cabr(a pre3untarse1 lCu.Sl es la utilidad de la ultra­

sono3raf(a renal ;:ara detectar datos de nefrotoxicldad s~ 

cum:1arlos al uao del Cis-platlno7 
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J.- El Cla-ptatlno ea un a3ente antlneopláslco que prod~ 

ce nefrotoxlcldad y ?Uede ocasionar alteraciones re­

nales estructurales tanto rnlcrosc6~icas corno macros­
c6picas. 

2.- E:l ultrasor,ldo a nivel renal es capaz de detectar -­

cambios estructurales jiversos. 

3.- Por lo tanto, puede utilizarse la ultraaono3raf(a rs 

nal para detectar alteraciones renales estructurales 

secundarlas al efecto nefrct.6xico del Cls-¡:..lattno. 
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HIPOTESIS NULA. 

Loa pacientes que reciben Cis-platino fUeden presen-­

tar lesi6n renal estructural, la cual es detectada por e~ 

tudioa de laboratorio en forma oportuna por lo que la ul­

traaonograf{a renal no tiene utilidad. 

HIPOTC::SIS ALTERNA. 

ta ultraeonograf{a rPnal es igual o mejor que las pru~ 
bas funcionales renales para la detecci6n de nefrotoxici-­

dad secundaria a la aplicac16n de Cie-platlno. 
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RECURSOS HLa·:.~t\CS. 

Crlterloa de Inclusl6ns 

Se estudiaron 10 paclentee entre la edad de doa altos­

ª 14 a"los, con el dlagn6stlco de Malignidad, a car:] o del­

servlclo de Cncología PediStrica del Hos~ltal General Cen 

tro ~~ico La Raza del IM5S., todos tratadcs con Cle-pla­

tlno1 en el per(cdo comr-rendido dal 23 de septiembre de -

1987 al 11 do febrero de 19ae, eln da?io renal funciomsl -

previo. 

Crlterioa de ~o Inclusl6n1 

~o se incluyeron a los pacionteo con Jaño renal fun-­

clonal previo de otra etlolo;¡ía que íuera o no secundarla 

a la adminiatraci6n de Cls-~latlno. 

Pacientes candidatos a manejo con Cis-platino.pero -­

con datos clÍnlcoa o de laboratorio de insuficiencia re-­

nal. 

Crlterloa de Exclusléns 

Se excluyeron de la muestra a loa pacientes que habl~D 

dese lnlclado en el estl•dio, falloci~rr>n antes de la tcma­

del siguiente ultrasonido 3 semanas des~u~ar a pacientes -

que posterior al primer ultrasonido presentaron date& de -

les16n renal funcional por tratamiento previo con Cla-pla­

tinc, actividad tuCJ,oral renal u otra causa. 
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Se utL1Lz6 el equipo de ultr<'lsono:.:irafía del Servicio 

de Radiología del Hosplt.al Geueral Cent.ro Médico La Kaza­

del IMSSa, así como el material foto::ir~fico necesario fB­

r11 conservar la Lmli::ien renal do cada uno de los ultraeonl:,. 

dos efectuados a los ~ac1entes antes y despu6s de la adml:,. 

n1str<'lci6n del Cis-platino. 

Se ut1.11.z6 un<l hoja :;le car:taci6r-. de datos con la :iL­

guiente Lnformaci6n1 Nombre, c6dula, dia;n6:itico, sexo, -

edad, peso, talla, superficie corfOral, estudios de labo­

ratorio de tuncLonamLento r~nal, dosis de Cis-platlno con 

techa de admlniatraci6n y resultados de los estudios u1-­

traeono3rtif Leos. 
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s~ l lev6 a cabo como un eotudto prosr:E'!ctivo, obaerv11-

c1onal, longitudinal y comparativo. 

El criterio de selecct6n de los pacientes se basó en­

que fueran candidatos f.ara la ad:nlnistrac16n de Cis-plat! 

no se:_¡Gn el tit--c y comr-ortamiento de tumor y que llenaran 

loa criterios d<? lnclusl6n. Lo!! pacientes seleccionados -

para recibir Cia-platino, fueron so11.ot1.do¡¡ 1.-rc,,.iamt?ntc a­

la rutina del Ser,,.lcio Ue Cncolo:_¡{a fedi~t.t Lea, que con-­

e Late en efectuar pruebas de laboratorio::](: funcionamien­

to renal para aoe~urar una func16n ad~cuaja, f-osteriormen 

te fueron aometidos a un esquema de sobrehldrat.aci6n en -

for:na cont{nua 24 horas antes y d'..'Si-U6!1 de la dosis co:r.o­

una medida preventiva que tiene la finalidad de reducir -

los efectos nef rot6x i cC:l del Clo-pJ a t 1no. 

La dosis de Cic-platinc adminiatrada en cada uno de -

los pacientes fué do 120 m1/m2 d~ superficie corpóral. 

Todo~ loa paclent"'s que cWll[Jlieron con lo:J cr1terioa­

de 1nclus16n se lea ofectu6 dos estudios ultrasono;r&ti-­

cos renalea bilaterales. Uno ~ntcs ~e la adm1niatraci6n -

del Cis-platino y otro 3 semanas des¡;:ués d.~ la m1sma y an 

tes de la dosis subsecuente. C:¡da uno de los estudios ul­

trasonogr&f icos efectuados, fuez:on foto1rafiados. En cada 

uno de ellos se efectuaron rnediclone~ de ambos riffones, -

tanto en su plano transversal a nivel hlliar como longlty 

d1nal, ¡;:ara obtener matemáticarr.<Jnte en base a éstas, el -

volGmen renal en cm3 (33) {figura 1). Se observ6 conjuntA 

mente la existencia de cualquier cambio en la ecogenlci­

dad renal, as( como la rolaci6n entre corteza y m6dula CA 
racter{.atica SBJÚn la t!'dad de cada uno de los paeientea ... 

( 35). 
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La edad, seXo y d1a~n6at1co de cada fac1ente se eva-

1u6 por estad!stica descriptiva. 

Los vo16menes renales obtenidos matemSticamente a -­

partir de las wediciones ultrasono3r&f1cas, antes y des­

pu6s de la dos1D de C1s-plat1no, se eva.lu6 ?Or estudio -

param6tr1co con el m6todo de "t" Je student para muestras 

pareadaa. 

- 13 -



Se eutuJi.6 un total ::le 10 ¡:acient';l'u. S'.:' encontraron 

en un ran:¡o de edad di!' doa a:>íos a 14 a~o9, cor. un ¡;rom.2 

dio global de 9.3 añoi: (Tabla ll. En lo que r~~Fecta a­

sexo se encontr6 una relac16n de 2.3 1 1 lTabla 2 ). De!! 

tro de los dla;in6st1co!l '!stablecldos f-Cedomin6 el Sarcf! 

ma Cateo:¡énlc:o en 4 pac1ente::i, se;:ruido de sarcoma de -­

::w1n:¡ en 3 ¡;ac1onteg y tumor ::'l>.! ~!!nos endrulirm1cou, he­

¡:.atot:lai:toa.a y tumor d~ cE11ulan ~erminal '"°9 Nl un Facien 

te par¡¡ cada dla;¡n6stico rC!lf.ectlvamentl< (Tabla 3). 

Se analizaron los votúmenefi renales obten1do::i a pa!, 

tlr de las me::llcionas ultr<ii:cno;:;r.S!ic<'.l!l de ambo::i rl?'lo -

neo antes y do::ipu6s de la uplicac16n del Cls-Flatino, -

tos cuales r1nrnoatraron quP. exist16 una dlferencla e11ta­

U1:sticamant..-, ei::rnlflcat.iva entre el votúmen obtenidoª.!! 

tes de 11:1 dosle y después de éeta, en fo1ma global para 

<1mt:oa rl:i:cnOJs. Para .,1 rl:i:6n derecho de P< 0.01 y ·para­

el 1:zqulardo de P< 0.02, con r'!s¡:;ecto al volGmen renal­

prevlo a la doois de Cls-platlno aJmlniotrada. 
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;JISCUSICt. 

El siguiente trabajo se realiz6 con la finalidad de­

demootrar la utilidad de 1.:J ultrasono~raf!a para Yalorar 

cambios estructurales renales en los pacientes que reci­

ben Cis-platino, ya que ea un f.Srmaco nefrot6x1.co y la -

detecci6n de eote efecto secund.:Jrio n!?gatiYo, se ha valg 

rado por medio del laboratorio a trav~n de prueb30 fun -

cionale~ renal'!'~~ ~ln <!~bar?º :J" 1".3 vi!?to JUC exi:it<>n -­

otros estudios que ¡:.odr!an detectcJr en form.:J mfis tempra­

na su toxicidad, como la uro;iraf [a excretora y la gamma­

graf Ía (JO). Actual:ner.te se e:itudla el valor de l.s ultrE 

eono;raf (a par.s evaluar el funcionamiento renal (31, 32 )­

no e!ltudlado específicamente en pacientes tratados con -

Ci&-pl~tlno, sin embar~o en el presente trabajo se deme~ 

tr6 una di.ferencia signiticatlva en el volúmen renal glg 

bal de lo& pacientes dcspu~s de una doais de Cis-platlno, 

encor.trJindooe todos elloo con pruot:a!J de funcion.:Jmierlto­

renal normales antes y denpu6a del estudio, por lo que -

en este caso la 6nica forma de poder comprobar que esta­

disminuci6n del vol6men renal en nln6nimo de leai6n re -

nal, es practicgndo la biopsia renal. 

SL realmente en el futuro ee pudiera establ~cer que-­

la ultrasono3raf(a renal FrOForcione 1nfcr~aci6n m&s pr~ 

coz acerca de una lesi6n ren~l estructural y repercusi6n 

funcional, redundar(a ~:1 una mejor vL-;ilancia, brlnd&nd.e 

les lflayor calidad de vlda a •.os pacientes, que dentro de 

su tratdmtcnto antir.eoplSnico r~cU::en Cie-platino. 
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i.- Existe una diferencia estad! camente significa-

tiva en el volúmen de ambos 1i~ones antes y des -

pul'!a de la ªl"lic~c16n d<:> un.i doeis de Cis-pJatino. 

2.- En este estudio aún cuilnJo De demostró diferencia 

en el volúmen renal, uo .lle puede establ <Jcer el -­

ran30 de disminución ¡:.'Ira dctermin<1r lu extaten-­

cia de lee16n renal. 

3.- se requiere de un estudio pros~ectivo y longitud! 

nal con pacientes v(rgene~ de tratamiento con Ci~ 

-platino, en loa que se efectGe medicioneu previas 

y posteriores a la apl tcaci6n del Cia-platino con 

controles sub~ecuentes de laboratorio, para dates 

tar si ea posible con la ultrasonograf(a les16n -

renal en forma rnás precoz que con lou eatudioe de 

laboratorio utilizados hasta el momento. 
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PLANOS ESTANDARIZADOS EN BIOMETRIA RENAL 

MEDIAL { W) 

LONGITUDINAL TRANSVERSAL 

FIGURA l 5 :O:o:>11::'h1s r~n..,le¡¡ ultrasono'1ráf leas. f6rmula 

para el cálculo del volCimen ~n un '='11F901de. 
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re~t.6n hlllar~ :i = ::sF~~crt?-s :n;;xi.:ne>~ "'º los F13nos -

Dl = Flano trana11erso, :i2 ,,,._ i'l3no i:•:dial. 

(pedi.atr Radial 1985t 15;38-43). 
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