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IRTRODUCCION

El Institute de Seguridad y Servicio Social de 1los
Trapajadores del Estado (ISSSTE) Pposee ya una experienciz de
10 ados en trasplante renal Y en todo ¢ate perfodo  ha
contemplado, dentro de su protocolo de trabajo, a dos grupos
de pacientes:

a) Aquellos a los que les practicd nefrectomia Dbilateral,

previa al trasplante renal (HPT): Y
b) Pacientes sin nefroctomsa Dbilateral previa al tras-
Plante renal (SHPT)

Cada VvezZ se hace mis conocida la nefrectomia Dbilateral.
4111 sobre tcdo en pacientes con insuficiencia renal
cronica, ademis de  servir Como preparacidn previa al
trasplante renal. Segin FREED, (1) en el enfermo terminal las
indicaciones de la nefrectomia Ddilateral tienen incidencias

absolutas y relativas. Entre las primeras podemos consignar:

i~ Hipertensidn arterial severa (renincdependiente);
2.~ Plelonefritis crénica, <¢on hipertensidn arterial;
3.~ Litiasis renal con nefrccalcinosis;

4.~ Reflujo vesicouretal;

5.~ Defectos anatomicos del uréter y riadtn;

6.~ Enfermedad poliquistica; ¥



T~ Hefritis antimembrana basal glomerular;

Y entre las indicaciones relativas, tenemos:

f.- HMalignidad Dilateral;

2.~ HipoProteinemia sscundaria a
proteinuria nefrdtica;

3~ Disminucidn de los requerimientos
de insullna, en el paciente dA18bEtico;

4.~ Aumentar la informacién acerca de la enfermedad
que causd 1a insuficiencia renal crdnica;

S.-. Halignidad sospechada, en rifiones pequedos;
6.~ Antecedentes Ade tuberculosis renal;

T.- Suministro de un urdter para {irasplante renal,

Aparte d4e estas indicaciones, existen otras ventajas del
m&todo. La mis significativa na sido la que se e¢xprssara en
el Décimotercer Informe del Registro de Trasplante Renal
Humano, (2) donde se seiiala un aumento de 1a sodbrevida del
injerto con la NPT. Otras opinlones refuerzan esta
direccidn:  SANFILIPPO  (3) observa una disminucisn
significativa del rechazo al inJerto con la NPT HATAS,
() por su parte, favorece a la NPT, por encontirar menos
complicaciones de hipertensidn arterial y proteinuria; y
HOVICK (5) comprueba una disminucién de la morbiletalidad, al

emplear 1la técnica posterior.



Existen -tamdién- opiniones que no favorecen a la HPT:
YARIMIZU, (6) por ejemplo, cuestiona la utilidad de la NPT y
3510 suglere la tdcnica posterior al trasplante renal
siempre y cuando haya hipertensidn arterial renino-
dependaiente ¢ se presente el riesgo de recurrencia de la
enfermedad original; ROSENBERG, (T) por su parte, mencilona
que los rifones terminales son una fuente importante tanto
rara Ja produccidn de eritropoyetina como para la eliminacién
de toxinas; Y BENHET, (8} por udltimo, no encuentra camblos de
importancia en sus promedios de costo-beneficic, &n relacion

a la RPT.

En nuestro grupo de trasplante renat existe la
posibilidad de analizar a dos categorias de pacientes:
aquellos a 1oz que les practicé la NPT y log que estarfan
dentro de la clasificacidn SHPT. Al estar todes ellos
manejados por el misme grupo quirdrgico, st dan las
condiciones para estudiar en forma retrolectiva a ambos
grupos de pacientes, valorando asi algunos factores
relacionados c¢on la morbiletalidad, la gque pudiera tener

alguna influencia en posteriores tomas de decisiones.



HATERIAL

De pacientes tratados en ¢l “"Centro Hospitalario 20 de
Koviembre-ISSSTE" se estudiaron -en forma bretrolectiva- it
pacienties, todos ellos trasplantados de donader Vvive
relacionado, durante e! perfodo comprendido entre 1975-1984.
De estes pacientes, & 81 3¢ les habia practicado una
nefrectomia bilateral previa al trasplante renal, en tanto
que los restantes -30- no la hablan experimentado. (Ver
aréficas 1 y la) El estudio comprendis a pacientes de unho Y
otro sexo, trasplantados de donador vivo relacionado, <on

edades diversas fluctuando entre log 6 y los 62 ados

Se excluyeron del estudio a los pacientes trasplantados
de donador cadavérico Y a aquellos con mortalidad peri-
éperatoria, debido a la 1imposibilidad de estudiar la

"evolucién de sus injertos.



HETODO

Cada pacliente fue estudiado en forma integral, por lo

que se
la HPT

cuenta

A)

B)

<)
m)
B}
F)
Q)
H)}

examind su evolucién clinica desde la realizacién de

y con posterioridad al trasplanteé reénal, teniendo én

los siguientes criterios:
Complicaciones postoparatorias
Y vias de acceso a la NPT

Diagnéstico histopatoldgico
de Jos rifiones nefrectomizados;

Infecciébn urinaria;
Hipertensidn arterial;
Proteinuria de rango nefratico;
Crisis de rechazo agudo;
Rechazo <rémico; ¥

Sodbrevida del injerto, en ambos grupos,

A continuacidén examinaremos -brevemente- los

aspectos

que rodean a estos criterios:

A) Complicacjones postoperatorias y
vias de acceso de la NPT

principales

Antiguamente la via de acceso era anterior, mostrando una



mortalidad alta, como la serie de GLASOVW, {9) de un 9/. H&s
recientemente, con €l uso de la técnica posterior, la

mortalidaad se ha reducido casi a cero.

En la EPT, la infeccidén es la complicacidn mis frecuente
Y de &staz las maz frocuontes son las neumonias, &1 absceso
subfrénico y las infecciones de la herida. (5) BN pacientes
con 3eveéra hipertensidn dependiente de¢ renina, la tensién
arterial puede caer en forma dréstica y requiers la infusidn
de aminags presorag. (t0) Los hematomas, por trastornos de la
coalullélbn del paciente urémico ¥y eén homodillisis, 3son

relativamente comunes, (5)

B Diagnéstico histopatoldgico de los
rifiones nefrectomizados

Se realizaron estudios de microscopia sptica, electrénica
Y de inmunofluorescencia, en cada eéspecimen. La evolucidn
histoldgica se efectud con el microscoplo de luz, utilizando
el sistema semi-cuantitative de cruces de PIRAKL (1) Ei
anilisis de inmunofluorescencia cuantificd tanto la presencia
de inmunocglobulinas (IgA; 1gG; IgM; IgE; IgD) y de {racciones
del complemento (Ciq; C3; C4), como de £ibrinsgeno, sesalando

el patrdn de depdsito y su distribucidn. (12) En lo que atafie



al andlisis de microscopfa electrénica, se aplicaron los

criterios 4e MAHDAL. (13)

Las lesionez sze clasifican como glomeruleneiritis cuande

predominan taz aiguientes caracteristicas:

{) Patologia predominintemente localizada
a glemé&rulos;

2) Atrofia tubular, proporcional al dafio
glomerular;

3} Esclerosis arterial, relacionada con
el dafo glomerular; ¥

4) Fidrosis intersticiai, moderado infiltrado
intlamatorio o escaso.

Los tipos de glomerulonefritis ase clasificaron en base a
ia tipologfa siguiente: a) membrano pro}iferativa, cuando se
encontraron 101 criterios morfoibgicos de la Dra. HABIB (14)
b) membrornesa, en base a los criterios de EHREHREICH y CHARG;
(15) c)esclerogis foeal y segmentaria o difusa; (16) ¥y por
Ultimo, 4} datagnbdstico de glomerulonefritis no clasificadle,
cuando al ser glomerulonefritis no 1lenaba los tres criterios

morfoldgicos mencionados previamente.

A su vez, las alteraciones patolégicas 3¢ clasificaron

como pielonefritis cuando predominadan las caracteristicas

siguientes:



2)

3)

4)
5)

Infiltrado de células inflamatorias, en mucosa
y submucosa pielocalicial;

Destrucciéon y atrofia de tabulos proximales, con
presencia de cllindros nlalinos (tiroidizacién);

Glomérulos poco lesjonados, pero con engrosamiento
fibroso de la capsula de Bowman;

Infiltrado focal, en intersticlos; vy

Arterio y arteriosclerosis <focal, con localizacidn
predominante en sitios de lesidn parenquimatosa,

Por su parte, las lesiones patoldgicas se clasifican como

nefritis tdibulointersticiales cuando predominan los

siguientes hallazgos:

1)
2)

3)
4)

5)

6)

Aumento interstictal del tejido conectivo fibroso;

Atrofia o destruccién tubular acntuada, de caricter
generalizado;

Infiltrado intersticial de cd&lulas tnflamatorias;

Glomérulos normales o ligeramente alterados, con
engrosamiento de la cipsula de Bowman:

Ausencia de ectasia plelocalicial; y

Ausencia de células inflamatorias, en mucosa y
submucosa pielocallcial.

Por dltimo, las lesiones histopatoligicas se clasifican

como nefrosclerosis cuando predominan las caracteristicas

siguientes:



1) Fibropiasia y fibroplastosis generalizada, en 1la
Intima de las arterias interlobulares;

2) Esclerosis acentuada; hialinizacidn; edema;
exudado {fibrinoide de arteriolas;

3) "Glom&rulos isquémicos” (arrugamiento Y engrosamiento
de 1a pared capilar; material hialino en el espacio
de Bowman): esclerosis total; desapariciétn glomerular
dejando una comunicacisdn éntre artericla aferente y
eferente y glomérulos normales, que alternan con
1squémicos en diferentes etapas de evolucidén;

4) Fidbrosis intersticial moderada, con Y sin infiltrado
celular inflamatorio; Yy

5) Ausencia de células inflamatorias, a nivel submucosa
plelocalicial.

Cuando las lesiones histoldgicas no tenfan un predoeminio
claro de localizacidn anatdémica (glemerular; vascular;
tibulointersticial), ni hallazgos macroscépicos de
pielonefritis o enfermedaqd congénita, entonces se les

denomind: terminal no clasificable,

C) Infeccibn urinaria

Entre las caracteristicas mas sobresali¢ntes dque cabe

aqul consignar, debemos registrar las sigulentes:

1) El paciente trasplantado esti inmunosuprimido; {(17)



2) En mas del 954 el responsable de la infeccidn en las
vias wurinarias (IVU) es una sola especie Dbacteriana,
De este modo, cultivos positives de especies mixtas
se deben a contaminacidén y Ssé6lo puede observarse
infeccién polimicrobliana por permanencia de¢ catéter
intravenoso, alteraciones del llenado vesical por
disfuncién neuroldgica o fistula vesical; (17)

3) EI 964 del germen causal es gram negativo; (18)

#) La presencia de células epiteliales, en mucosa,
es fuertemente un apoyo de contaminacidén; (i8)

5) La cuenta leucocitaria mayer de 10 por campo es
_ sugestiva, donde haya de 207 a 30/ de {falsas
. positivas; Y

8) El1 cultivo de mis de {00,000 por ml, de una
sola especie, es fuerie apoyo de IVU.

En nuestro grupo, se tomd como criterio de IVU cultivos

de 100,000 o ma$ colonias cuando Se alslaba a un 8510 germen,

D) Hipertensidn arterial

Segin la OMS, cifras menores e {40/95 mm nhg. se
consideran como normotensidn; y todas aquellas mayores a ella

¢omo nhipertensidn arterial. (19)

Los pacientes fueron estudiados con las tomas rutinarias
de la tensidtn arterial -obtenidas en cada consulta- y se

¢alcularon los premedios.

10




E) Proteinuria

En condiciones normales, parte de la albdmina plasmitica
atraviesa el filtro glomerular en iidbule contorneado proximal
¥ una pequefia cantidad se¢ elimina por orina. Sin embargo, Jos
métodos usados habitualmente en laporatorio no son
sufictentes para descubrir tan escasa cantidad de albamina,
POr 1o que €3 necesario cuantificar el volumen urinarie de 24

horas, lo que pérmite saber la excrecidn real de proteinas,
Segiin RELHAN y LEVINSEY, (18 ia proteinuria se clasifica

como sigue:

1.~ Proteinuria continua.- Es proteinuria variable, sin
evidenicia ¢linica o de laboraratoris de dado penal;

2.~ Proteinuria intermitente o minima.~ Es menor de 05 grs.
al dia y se encuentra en problemas crénicos tales
como pielonefritis crénica, nefroscilerosis y problemas
tubulares, entre otros;

3~ Proteinuria moderada~ Las proteinas, en orina, 3¢
encyentran entre 05 ¢grs. ¥y 3.0 grs. al dfa; se obsepva
en proklemas como glomerulonefiritis, rifdn terminal y
rechazo agudo de aloinjerio; y

4.~ Protetnuria pesada o gruesa.- Hayor de 3.0 grs. al dia,
Se caracteriza por dajo glomerular agudo, rechazo agudo
de aloinjerte, recurrencia de la enfermedad del rifidn
trasplantado y riidn terminal, entire otros. (i8)

F) Crisis de rechazo agudo




i.-

2.~

Se pueden distinguir dos tipos:

Rechazo hiperagude o acelerado.~ Ocurre dentro de los
Primeros minutos u horas, daespuds de completar la
anastomosis vascular del trasplante renal. Se debe a la
presencia de anticuerpos sensibilizados del receptor,
que actdan en contra de¢ 1las células del donador
produciende trombosis microvascular Yy necrosis cortical,
El tratamiento consiste en retirar el injerto, y

Rechazo agude.- Este tlpo de rechaze es frecuente verlo
en nuestro medio y sus manifestaciones mEs visibles son:
fiebre; ataque al estado general; dolor en el area del
injerto; disminucidn del  flujo urinario; edema de
miembros inferjores; asI como tambisn HTA Yy proteinuria,
Histolbdgicamente, se encuentra codema intersticial, con
infiltracién Qe células inflamatorias y algunas veces con
participacidn vascular, Bste tipo de rechaze nos da una
disminucidn del flujo renal, con retencidbn de sodio Yy
agua, ademis de pobre filtracidn glomnerular; con uremia,
consecuentemente.

Es importants nacer notar que €1 rechazoe agudo es un

fendmeno reversible s1 3¢ aplica tempranamente la terapia

inmunosupresora, en forma jntensiva; o sea, un mismo injerto

puede presentar, en mis de una ocasién, rechaze agude. (10)

a)

Rechazo c¢rodnico

Bste tipo de rechazo €3 progresivo a la insuficiencia

renal terminal. Histoldgicamente, se observa primordialmente

12



dafto vascular crénico y hasta la fecha no existe tratamiento

para este tipo de rechazo. (i0)

H) Soprevida del injerto, en ambos grupos

Apoyandonos en el anilisis estadistlco, para las
variables nominales s¢ aplicd la "t student” pareada y para

las variables no nominales se& usd 1a "chi cuadrada®. (20-21)

Para el calculo de la sobrevida se empled el método
actuarial (22) y para la significacidn se usaron los métodos
de LOGRARX ¥y WILCOXOH. (23) Se +tomé como significativo:

P < 005

Comentaremos ahora los resultados alcanzados, para lo
cual mantendremos el mismo orden anterior; es decir, el

establecide en la pag. 5, como coriterios Dbhsicos.

13



RESULTADOS

A) Complicaciones Rostoperatorias Y
vias de acceso de 1a HPT .

La wia preferida fue la posterior y las compucacl;mes
reportadas fueéron -principalmente- hematomas de¢ la herida
quirdrgica (5 casos) e infeccidn de la herida ( 2 casos) No
s¢ reportaron casos de absceso subfrénice, neumonias o

hipotensiétn arterial. La mortalidad fue pricticamente nula,

B) DPiagnéstico pistopatolégico dg 193
riones nefrectomizados

Fueron motivo de estudlio los pacientes de cualguier edndq,
de uno u otro sexo, clasificados como glomerulonefritis. En
ellos, &1 peso de 1los Tifiones varid entre 34y 200 grs.
(bllateral). En todos los pacientes, el aspecto macroscdplco
fue de atrofia (6 o menos cilices) Y 38 observaron cicatrices
en 7 ca30s, pero en ningunc se observd dafio calicial

subyacente a la cicatriz,

Entre los pacientes con pleloneiritis, el peso de los

rifiones varidé entre 1los 100 y los 200 grs. (bilateral) vy

i4



ningune mostrd cambios sugesiivos de malformacién congbnita.
Por otra parte, todos mostraron aspecte macroscéplco de
airofia y se ohservaron cicatrices que se relacienan con
ectasia plelocaltictal subyacente. En uno de 105 pacientes se

observd ectasia, sin cicatrices e¢videntes.

En el grupe con nefyitis tdbulointerstictal, sl peso as
los rifiones varib entre 80 y 200 grs. El aspecto macroscdpice
fue de atrofia y 46 obssrvaron cicatricss frregulares, <on

sistema pxelocalicial normal.

E}@ grupo de prifitn terminal no clasiticable mostrd un peso
48 los rifiones (bilateral] que varid entre los 60 y los 215
gramos. /En & ¢asos s¢ observaron cichtrices y todos tuvieron

mis ds 5 chitcas normales,

El {nico casze con nefroesclierosis tuvo rifiones dque
-pesaron 120 gramos. Hacroscépicamente, tuvieron aspecto

normal. Bl nimeéro de cilices de de 6, todos: normales,

El diagndstico microscdpics (microscopia de Jjuz) reveld
la presencia de glomerulenefrills en 54 muestras; en 5 raveld
plelonefritis; nefroesclerosis en 1 glomerulonefritils
congénita en 2 casos (t caso de rifidbn dntco, con ectopla
simple, mal rotado y i case de hipoplasia olidomeganefrdtica)

Y rifitn terminal no ciasificable en 8 casos. (Grifs. 2 y 2a)

15



C) Infoccidn de vias uriparias
En los pacientes SKPT, se encontré un nimero de 20 casos
de infeccidn urinaria , en tanto que el grupe CHKPT acuss

solamente & casos, teniendo una pc¢ 0.0005; SHPT vs. CHPT.

(Vver Graficas 3 y 3a)

D) Hipertensién srterial

Los rasultados se muestran en la siguiente Tabla:

SHFPTD (CNPT

TA SISTOLICA TA SISTOLICA

H 30 N o: 8

X = 137.27 X = 125.07
SD: ¢ 1T SO = & 2042

SHPT wvws. CNPT p<¢ 000 (Grdfica Ho &)

(SKPT ' CHPEm
TA DIASTOLICA TA DIASTOLICA
R =30 N = 81
X : 87.33 X = 7686
Sp = 1.8 SD = 1137

SHPT vs. CNPT p< 0001 (Grafica No 4a)

16



Los resultados de ia presidn arterial media se pueden ver

en la Gréafica No. 4D,

E) Proteinuria d4¢ rango nefrstico

Se demosatrd en 5 casos de SHPT y en 2 casos de CHPT, no

encontrindose significancia estadistica.

F) ¢Grisis do rechazo sgude

Demostrados por Dbiopsia renal, hallamos i1 cascs SHPT Yy

& casos CHPT, obtenidndose una p¢ 0.005 (Griaficas 5 y Sa)

@ Rechazo crénico

Hubo mayor frecuencia -de rechazo <rénico en pacientes con
CKPT, obtenidndose una significancia estadistica de p< 0.02%
Esto se deberlia -muy pProbablemente- a que el seguimiento de
168 paclentes con CHPT fue de {0 afios, mientras dque el de los

pacientes SHPT fue tan sdlo de 4 (GrAficas 6 Yy %a)

17



H) gobreviga del jnjlerte

Se observd una mejor sobrevida del injerto en los
pacientes trasplantados con CHPT, con un 76% en 10 afos; con
108 trasplantados c¢on SHPFT, en cambio, la sobrevida alcanzd
sdlo un 55%, en 4 afes. Se realizd el método actuarial para
evaluar dicha sobrevida Yy la significancia entre ambas

poblaciones fue:

Segdn el andlisis de LOG-RAHX: p < 0.0004; Yy

Por el método de WILCOXOH : P < 0.00085,

(Ver Gridficas 7 y T7a)



DISCUSIONR

Huestro objetivo central de este estudic fue demostrar
algun efecto ben&fico en el caso Aae una nefrectomia previa al
trasplante y esto pudimos observario en relacién a las
complicaciones quirdrgicas propias de 1a nefrectomia pre-
trasplante por via posterior, las que dque fueron
pricticamente nulas segin 1o Treportado por HKOVICX (5),

manifestando -ademis- una mortalidad igual a cero.

Los resultados del estudio histopatoldgico de 1os ridones
nefrectomizados comprueban que la causa de la insuficiencia
renal crdnica, por nefropatia primaria, continda siendo el
grupo de las glomerulonefritis (ver Gréficas 2 y 2a). Es
importante hacer notar, asimismo, la aita frecuencia del
rifidn terminal no clasificable; y ecsto es debido a que
nuestros pacientes fueron anajlizados en un avanzado estadio

de su enfermedad

otro aspecto estudiado fueron las infecciones urinarias,
que el estudio 3sdlo registré como positivas aquellas que
mostraban las condiciones previamente mencionadas. HNuestros
resultados indicaron que los pacientes sin nefrectomfa pre-

trasplante presentaban, c¢on mayoer frecuencia, dicha

19



complicacidn (ver Graficas 3 y 3a) con una p¢ 0.0005. Esto
sugiere que la persistencia de oS rifiones nativos puede ser
una fuente importante de infeccidén bpersistente y que esto

condiciona un mayor riesgo de rechazo.

Se ha sugerido que la presencta de lof riiones nativos
tiene efectos adversos -como la contlnua secrecién de renina
e hipertension  arterial post-trasplante- (24) y que esto
tenaria un efecto nocivo sobre la funcidn renal. En nuestiro
estudiao, hallamos una aiferencia estadiszticamente
significativa al comparar ambos grupos, ya fusren sus cifras
de¢ tensidn arterial sistdlica, diastélica y media. (Ver

Graficas NHos 4, 4a y 4Db)

Otro aspecto importante fueron los hallazgos sobre las
crisis de rechazo agudo, en donde los paclentes con
nefrectomia pre-trasplante mostraron una menor {frecuencia a
este tipo de complicaciones, que aquellos s$in nefrectomia
previa al trasplante, Esto viene a concordar con los
resultades de SANFILIPPO, (3) pero hay que tomar en cuenta
que sblo se consideraron l'os rechazos agudos demostrados por
biospsia renal, 10 que probablemente ests alterando la
informacidén obtenida por cuanto es muy comuin dque muchas
¢risis de rechazo agude se manelen sin demostrarlas  por

esta via demostrativa. Por esta razén, es dificil sentar

20



alguna hipdtesis acerca de la etiologia de este fendmeno (ver

Grificas 5 y 53k

NHo habria ninguna duda de que el rechazo crénico se
observa mis frecuentemente en el grupo de nefrectomfa pre-
trasplanie (Gréiflcas 6 y 6a), pero habria que recordar que a
estos enfermos se les estudié durante un perfode de {0 anos,
mientras que al grupo sin nefrectomia previa al trasplante

s3lo se les estudid por espacio de 4 afios.

Se ha sugerido tamblsén que los riiones natives -en el
paciente trasplantado- tienen efectos adversos en la
sobrevida del tnjerto, pero el mecanismo de este fendmeno es
desconocido. (25-27) En estudios clinicos reclentes, la
nefrectomfa nativa bilateral se asocié a un aumento en la
sobrevida del injerto, en el Dbrimer trasplante renal. (26)
En nuestros resultados se halld una disminucién significativa
en la sobrevida del grupo sSin nefrectomia pre-trasplante
{método actuarial) con una p< 00001 -segin la prueda de
LOG-RANK- y con una p¢ 0.0005 -segin la de WILCOXON. (22-23)
[Véanse también las Graficas 7 y 7all Esto hace pensar que
la nefrectomia pre-trasplante si tiene un efecto bendfico en
la evolucidn del trasplante renal de donador Vvivo
relacionado, mejorando en forma notorla la sobrevida del

injerto.

2



Por ultimo, al mostrar nuestro estudio -en algin sentido-
12 conveni¢ncia de una nefrectomia previa al 4irasplante
renal, quisiéramos alertar en cuanto a que ¢sta t&Cnica no
deberfa adoptiarse como un mé&todo de rutina, ya que debe
individualizarse cada caso segun los diferentex factores que

caracterizan al paciente y a su enfermedad,
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