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RESUMEN

RESULTADOS PERINATALES Y FUNCION RENAL EN PACIENTES EMBARAZADAS POST
: TRANSPLANTE RENAL
DRA MARGARITA ZUNIGA RODRIGUEZ. DR JORGE FUENTES LEON DRA ERIKA CUEVAS
BENITEZ

Antecedentes Cientificos: La morfologia renal y su funcionamiento como su sistemas
colectores sufren cambios notables durante el embarazo normal. En marzo de 1958 una
mujer receptora de transplante renal dio a luz mediante cesarea a un varon, este fue el
primer embarazo exitoso documentado en este grupo de pacientes. Dentro de las
patologias que con mayor frecuencia conducen a insuficiencia renal esta la
glomerulonefritis (41%) y diabetes mellitus (16%) Existen dos tipos de transplante renal:
De cadaver y de donador vivo (relacionado o no relacionado) Quirargicamente el rindn se
ubica en la fosa iliaca derecha o izquierda. Los rechazos agudos maltiples refractarios al
tratamiento son la causa mas comdn de fracaso de injerto durante el primer ano, y puede
diagnosticarse por aumento de la creatinina sérica o mediante biopsia con aguja. El
rechazo cronico ocurre después de un ano posterior al transplante, es multifactorial no es
tratable y finalmente lleva a la pérdida del injerto. Los receptores de un transplante renal
reciben tratamiento inmunosupresor. El embarazo es un estado en el cual la capacidad de
respuesta inmune esta disminuida, por lo tanto, la receptora puede tener u menor riesgo
de rechazo. No obstante, se producen episodios de rechazo, de un 5 al 10% de los
embarazos. La morfologia de los rifiones y su funcionamiento como sus sistemas
colectores sufren cambios notables durante el embarazo normal, el rinon debe no sélo
hacerse cargo del creciente volumen sanguineo materno y los productos de residuo de la
madre, sino que debe actuar también como érgano excretor primario del feto, esta misma
funcion queda cubierta por el injerto.
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: ;Que efectos funcionales produce el transplante renal
en la mujer gestante y cual es el efecto de la gestacion sobre la funcion del rifnon
transplantado?

;Que efectos sobre el recién nacido, se esperan de una gestante con transplante
renal?
OBJETIVO GENERAL

Determinar la funcion renal en pacientes con transplante renal, durante el
embarazo y el puerperio. a través de la medicion de la creatinina sérica y depuracion de
creatinina en orina de 24 horas al principio y al final del embarazo.

Determinar los resultados perinatales de los productos de madres con transplante
renal.
OBJETIVOS ESPECIFICOS

Se evaluara las caracteristicas del feto con un USG obstétrico en el transcurso del
embarazo y somatometria al nacimiento.

Se detectardn complicaciones posibles sobre el embarazo como RCIU, HASC,
preeclampsia severa, eclampsia, Sindrome de HELLP
HIPOTESIS

El embarazo tiene efectos adversos sobre la funcién de un trasplante renal, el
trasplante renal si afecta la evolucion del embarazo, ademas de que existen efectos
sobre el feto.
TIPO DE ESTUDIO:

Serie de casos. Estudio retrospectivo, longitudinal de causa a efecto. Analitico
MATERIAL Y METODOS:

El estudio se llevara a cabo en el Hospital de Gineco Obstetricia N ~ 3 del Centro

Médico Nacional la Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social. El periodo de estudio
comprende desde 01 de enero del 2000 al 01 de febrero del 2004.



Criterios de inclusion:

1) Se incluirdn expedientes de pacientes del HGO 3 con antecedente de trasplante renal y
que se hayan embarazado en el periodo comprendido entre 01-enero- 2000 y 01-
febrero-2004. No importando la edad materna ni patologia subyacente.

2) Expedientes de pacientes que tengan estudio completo hasta las 8 semanas de
puerperio

Criterios de exclusion:

1) Todos aquellos casos de pacientes que no sean atendidas en el HGO No. 3 aunque
cumplen el resto de los requisitos

2) Aquellos casos pacientes que se hayan embarazado fuera del periodo arriba
mencionado

3) Expedientes de pacientes que se encuentren incompletos

VARIABLES: A. Independientes:

~ embarazo

Definicion operacional: embarazo se considera al estado gravido en la mujer demostrado

en base a datos clinicos, ultrasonido y/o prueba inmunoldgica del embarazo

Clasificacion: variable cualitativa con escala de medicion nominal y unidad de medicion:

embarazada o no embarazada.

= Puerperio:

Definicion operacional: estado biofisico en la mujer posterior a la expulsion del feto o

fetos y los productos de la concepcion del canal vaginal, hasta la 6, Semana

Clasificacion: variable cualitativa nominal dicotomica

B. Dependientes:

~ Funcionamiento renal.

Definicion operacional: se clasificara como funcion renal normal durante el embarazo y el

puerperio demostrado con la determinacion de creatinina en orina de 24 horas con un

valor de 80ml/min. y determinacion sérica de creatinina con valor normal de .8mg/dl. Ac.

Urico 5

Clasificacion: Variable cualitativa nominal, dicotémica con unidad de medicion normal o

anormal.

~ Resultados perinatales:

Definicion operacional: Es la calificacion de caracteristicas funcionales y anatomicas del

neonato obtenidos por el pediatra al momento del nacimiento y que valoran el bienestar

en general del recién nacido, incluyen: somatometria, y Apgar y Silverman.

Clasificacion: Variables cualitativas, nominales, dicotomicas, con unidad de medicion: con

0 sin presencia de complicaciones

DESCRIPCION DEL ESTUDIO:

~ Se captara el nombre y Numero de afiliacion de la paciente en una hoja de datos,
obtenidos directamente de la hoja de consulta externa

~ Se anotaran los resultados de laboratorios iniciales durante la primer consulta
incluyendo EGO, cultivo de orina, depuracion de creatinina en orina de 24 h., BH, TP,
TPT, Grupo sanguineo y Rh, electrolitos séricos y quimica sanguinea.

~ Se medira el peso y talla de la paciente, presion sanguinea, durante la primer consulta

~ Se registrara el fondo uterino y frecuencia cardiaca fetal en la primer consulta si ya es
audible este altimo por ultrasonografia o estetoscopio de Pinard.

-~ Se realizara Ultrasonografia obstétrica para localizacion de la placenta y medicion del
diametro biparietal, humeral, y femoral, incluyendo liquido amniético cuando menos
una vez durante todo el embarazo ultrasonido para localizacion y evaluacion de rifgn
transplantado

METODO ESTADISTICO: Estadistica descriptiva, promedio, desviacion estandar, porcentaje.

ASPECTOS ETICOS: debido a que es un estudio retrospectivo, donde solo utilizaremos

expedientes, no requiere consentimiento informado

FINANCIAMIENTO Se utilizaran los recursos del hospital en relacion a atencion de

pacientes y archivo.



INTRODUCCION

ADAPTACIONES RENALES MATERNAS FISIOLOGICAS DURANTE EL
EMBARAZO

La morfologia de los rinones y su funcionamiento como sus sistemas
colectores sufren cambios notables durante el embarazo normal. El rifion debe no
solo hacerse cargo del creciente volumen sanguineo materno y los productos de
residuo de la madre, sino que debe actuar también como 6rgano excretor primario
del feto.

Los primeros cambios renales inician en la semana 10-12 de gestacion,
donde los calices, la pelvis renal y los uréteres comienzan a dilatarse. Hacia el
término de la gestacion un 90% de las mujeres embarazadas presentan una
dilatacion ureteral. Ademas de la dilatacion, existe histolégicamente una hipertrofia
de la musculatura lisa de los uréteres y una hiperplasia de su tejido conectivo. ( 2)

La longitud renal aumenta aproximadamente un centimetro entre la semana
10-12 de gestacion. A pesar de la musculatura lisa de los uréteres, existe una
disminucién de su peristaltismo. Se cree que existen dos mecanismo o factores
responsables de dichos cambios:

u  Aumento de concentraciones de progesterona
o Compresion mecanica u obstruccion

Los primeros cambios son  debidos a los efectos que provoca la
progesterona sobre la musculatura lisa. La hidronefrosis e hidroureter fisiologicos
ocurren antes de la obstruccion del borde del estrecho superior de la pelvis por el
Utero. Al parecer la progesterona también hace que disminuya el tono muscular de
la vejiga y uretra lo que produce aumento del volumen residual. La combinacion de
estos cambios origina estasis, que aumenta también la tendencia a infecciones
ascendentes de vias urinarias.

La capacidad de la vejiga disminuye conforme avanza el embarazo, lo que
origina aumento de la frecuencia de miccion. El control de la excrecion de orina
también se reduce segun crece el Utero, y causa pérdida de orina e incontinencia
de esfuerzo. ( 13)

Durante el transcurso del embarazo, el crecimiento uterino puede
ocasionar la compresion de los uréteres y del borde de la pelvis y por lo tanto la
dilatacion ureteral. Generalmente, ésta es mayor en el lado derecho que en el
izquierdo, debido a que el lado derecho, la trayectoria del arco pélvico es mas
marcada y en él se producen normalmente las dextrorrotaciones del Utero. (12)

La dilatacion y la hipotonia del sistema colector renal se producen a
consecuencia de los cambios sefalados anteriormente. El espacio muerto



aumentado puede contener hasta 200ml de orina y las determinaciones de
muestras de orina de 24 horas son dificiles de cuantificar con exactitud pues la
orina residual es mayor conforme avanza el embarazo y esto modifica, como
consecuencia, la depuracion de creatinina. Estas dificultades se incrementan
cuando se valora la excrecion de electrdlitos, creatinina o estriol, si la produccion
total de orina a las 24 horas es menor de 1 litro. (18)

Es también probable que la frecuencia de bacteriuria e infecciones urinarias
de la mujer embarazada esté relacionada con los cambios anatomicos y
funcionales del sistema colector. Puede comprobarse radiograficamente que en
algunos casos persiste dilatacion de los uréteres, transcurrida hasta 12 semanas
después del parto.

Se ha demostrado mediante pielografia intravenosa o retrégrada, practicada
durante el embarazo y después de él, que en las mujeres embarazadas existe un
ligero aumento de tamafio de los rifiones si los comparamos con los de las mujeres
de la misma altura que no estén embarazadas. Dicho incremento renal puede ser
debido a la elevacion del volumen vascular renal y a la expansion del espacio
intersticial. (26)

FUNCION RENAL FISIOLOGICA DURANTE EL EMBARAZO

Los cambios del funcionamiento renal mas sobresalientes en el embarazo
son: el incremento del indice de filtracion glomerular y el flujo del plasma renal, la
tasa de filtracion glomerular (TFG) la cual se valora mediante depuracion de
creatinina, es superior de 30-50% de los valores encontrados en las mujeres no
embarazadas. Este aumento de la TFG aparece precozmente en el embarazo y
permanece elevado o sigue incrementandose hasta su término. (11)

Existen opiniones contradictorias y controversiales sobre cuando se inicia la
elevacion de la TFG y si ésta decrece o no a medida que se acerca el término del
embarazo. Cuando se estudian sistematicamente los embarazos desde las
primeras semanas de gestacion, este aumento aparece desde en el primer
trimestre. Es evidente también que el decremento encontrado hacia el término del
embarazo es debido a errores de método.

Se han realizado estudios sobre una de las variables mas importantes
relacionadas con el funcionamiento renal, es decir la posicion de la paciente. La
posicion supina ocasiona variables en el volumen sanguineo y en el gasto cardiaco
que afectan rapidamente el funcionamiento renal ( 21)

La posicion supina origina también un aumento potencial del espacio muerto
de los sistemas colectores renales, lo cual puede producir un error de muestreo
importante. El flujo del plasma renal (FPR) se calcula mediante los medios de
contraste urografico, yodo o paraaminohipurato y puede comprobarse que



durante el embarazo se incrementa en un 35%. El flujo plasmatico renal, es
afectado por los cambios posicionales en mayor grado que la tasa de filtracion
glomerular. Si comparamos las diferencias de cambios en dichas dos funciones, se
corrobora un mayor incremento en TFG que en FPR, por lo que la fraccion de
filtracion debe aumentar. ( 16)

Se ha calculado que la fraccion de filtracion se incrementa desde 0.2, (cifra
hallada en las mujeres no embarazadas), hasta 0.25, (valor encontrado en los dos
Gltimos meses de embarazo). De acuerdo a lo establecido en la fisiologia normal
de la embarazada, la posicion produce un efecto sobre la fraccion de filtracion
proporcionalmente mucho mayor que sobre TFG o FPR. ( 17)

La depuracion endogena de creatinina es un mecanismo clinico confiable
para valorar la funcion renal durante el embarazo. Se sabe que la depuracion de
creatinina es igual a la tasa de filtracion glomerular, pero estudios mas recientes
practicados con grupos control han obtenido errores en los resultados de mas-
menos 15%.

La determinacion de creatinina se valora mediante determinacion
simultdnea de concentracion de creatinina en orina y sangre. Por lo que los
nefrélogos aconsejan obtener una muestra de orina de 24 horas, debido a la
marcada variacion diurna de la excrecion de creatinina renal. (15)

El embarazo normal es capaz de controlar el equilibrio positivo de sodio y
nitrégeno. Existen dos factores que favorecen la retencion de sodio: el aumento de
la tasa de secrecion adrenal de aldosterona y el incremento de los niveles de
estrdgeno. El gran aumento de filtracion glomerular favorece el incremento de la
eliminacion de sodio. Ademas, los altos niveles de progesterona circulante, la
disminucion de la presion oncctica del plasma y la resistencia vascular disminuida
también tienden a elevar la eliminacion sodica. El conjunto de todos estos factores
dan como resultado un incremento del sodio cambiante total de unos 700 mEq. Se
calcula que, en el curso de las Ultimas ocho semanas de embarazo, el sodio
cambiante se incrementa unos 40 mEq por semana ( 22)

Los tubulos renales son los responsables de la resorcion de sustancias
como el sodio, dextrosa y aminodcidos. La resorcion es un proceso activo opuesto
al de resorcion de urea, la cual depende de un proceso de difusion pasiva. Parece
evidente que la maxima capacidad tubular para la dextrosa no esta alterada
durante el embarazo, mientras que aumenta la cantidad filtrada. Ademas tampoco
es infrecuente la presencia de glucosuria durante el embarazo, y existen
investigaciones que demuestran una incidencia que va desde 1 —70%. (26)

Indudablemente, los resultados obtenidos dependen muchas veces de las
técnicas de deteccion y del tipo de alimento que se ingiere. Pequefas cantidades
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de aminoacidos esenciales son eliminadas en cantidades crecientes. Se realizaron
estudios recientes en gestantes sin patologia alguna, que demuestran que la
resorcion durante el embarazo de la cantidad filtrada es menor que la existente en
las no embarazadas.

El incremento de la TFG también tiende a hacer bajar las concentraciones
de ciertos metabolitos del plasma. Parece ser que durante el embarazo existe una
disminucién de un tercio de la concentracion de urea y creatinina en la sangre. El
embarazo repercute en las pruebas mas simples de laboratorio empleadas para la
valoracion de la funcion renal. Durante el embarazo existe incremento de la
eliminacion de proteinas por via urinaria de modo que el limite superior de la
normalidad alcanza 300mg / 24 horas. Los mecanismos que provocan este cambio
se desconocen por completo. (18)

Se dispone también de pruebas realizadas en laboratorio, que Ila
concentracién en la orina de elementos formes (leucocitos, eritrocitos y cilindros)
puede incrementarse en el transcurso de la gestacion humana. Durante el
embarazo, la capacidad de concentracion y dilucion urinaria suele estar alterada
debido a los cambios notables del volumen intra y extravascular, sin embargo,
durante el embarazo la osmolaridad urinaria maxima y minima presenta unos
valores similares a los encontrados en estado normal. (25)

REGULACION DEL VOLUMEN URINARIO NORMAL

Durante el embarazo existen una serie de mecanismos complejos y poco
estudiados que afectan el volumen homeostatico. En un embarazo normal, existe
incremento del agua almacenada en el cuerpo que va desde 6 a 8 litros y de
éstos, 4 a 6 litros son extravasculares y de los espacios intersticiales que presenta
la madre son importantes, los receptores de la mujer embarazada actiian ante
dichos cambios con toda normalidad. En el caso en que deba restringirse la
ingestion de sal u emplearse una terapéutica diurética que limite la hipervolemia
normal, se verd que la respuesta fisioldgica es parecida a la presentada por una
mujer no embarazada con carencia de sal. Se desconoce el papel exacto que
desempenan los diversos factores, asi como la secuencia de situaciones
responsables del mantenimiento del aumento del volumen. (6)

Otro cambio que ocurre durante el embarazo normal es que la
progesterona incrementa la eliminacién de sodio en la mujer embarazada. Dicha
accion parece ser dependiente de la dosis y ademads, seguramente desempefa
algiin papel durante el embarazo debido al incremento de concentracion que va
desde 10-100 veces su valor normal en mujeres no embarazadas. (8)



Durante el embarazo también estan alteradas las hormonas no
gestacionales que afectan directamente el rinon. Las dosis no presoras de
vasopresina aumentan la eliminacion de sodio de la mujer embarazada, mientras
que empleando dosis similares en mujeres no embarazadas podemos ver que no
modifica la eliminacion de sal. También se ha comprobado que la hormona
antidiurética esta incrementada en el embarazo. (4)

Contrarrestando el mecanismo descrito de eliminacion de sodio y agua,
aparece el incremento de concentraciones de aldosterona en el embarazo normal.
De la misma manera que ocurre con la progesterona, la aldosterona muestra un
incremento secuencial a lo largo del embarazo. (3)

RESENA HISTORICA DE TRANSPLANTE RENAL DURANTE EL
EMBARAZO

En marzo de 1958 una mujer receptora de un transplante renal dio a luz
mediante cesarea a un varon sano; este fue el primer embarazo exitoso
documentado en este grupo de pacientes. Desde entones se han producido miles
de estos embarazos, como evidencia la publicacidn de la experiencia de centros
Unicos, informes de casos, datos de archivos y revisiones. Por lo que se ha
agregado recurso: un archivo nacional de los Estados Unidos, el National
Transplantation Pregnancy Registry (NTPR), establecido en Thomas Jefferson
University en 1991. (4)

Las mujeres receptoras de un transplante renal son capaces de tolerar el
embarazo y en la mayoria de los casos el resultado es exitoso para la madre, el
neonato y para el injerto. No obstante, resaltan los aspectos de preocupacion para
el obstetra acerca de la seguridad del embarazo para la madre y/o su transplante,
asi como los potenciales adversos de los multiples medicamentos, condiciones
comorbidas sobre el neonato. El conocimiento de la funcion del injerto previa al
embarazo y los regimenes con farmacos inmunosupresores y cdmo éstos se
relacionan con los cambios gestacionales de la funcion renal y el riesgo de un
rechazo estan surgiendo como nuevos aspectos importantes. (11)

Varios cientificos revisaron los datos del NTPR en contraste con Ila
bibliografia mundial en aumento, haciendo hincapié en el asesoramiento de las
mujeres receptoras de un transplante renal que estan considerando la maternidad
y a qué podrian esperar durante el embarazo y después de el. Globalmente se
revisan por grupos de expertos en la materia, los aspectos complejos en esta
poblacién, enfatizando la necesidad de un trabajo en equipo perfecto, en especial
durante la Ultima parte del embarazo, que involucra al obstetra y a todo el
personal especializado en transplantes. (1)



El transplante renal y la didlisis son los dos tratamientos de las
enfermedades renales en estadio terminal. La etiologia comin de la insuficiencia
renal en los candidatos a un transplante incluye: (8)

Glomerulonefritis 41%
Diabetes mellitus 16%

OO0Q0Oo

Otras 12%

oo

Enfermedad poliquistica 13%
Hipertension arterial sistémica cronica 12%
Pielonfefritis o nefritis intersticial 6%

A continuacion se describe un cuadro donde se especifica las principales
enfermedades renales y su evolucion durante el embarazo:

 Enfermedad renal

B &

~ Efecto del embarazo

Glomerulonefritis cronica

Habitualmente  sin evolucién
desfavorable, si no hay hipertension

Esclerodermnia

Periarteritis nodosa

[ Mal pronéstico fetal y materno incierto

Si aparece durante la éé“sféc-ian, puede
producir deterioro rapido, a veces,
brotes postparto

' Nefropatia de reflujo

Riesgo de empeoramiento de la|
hipertension y de la funcién renal

Litiasis renal

Las infecciones son mas frecuentes,
pero la dilatacion ureteral y la estasis de
la via urinaria no afectan la evolucion de
la enfermedad ni en general la gestacion

Rifiones poliquisticos

Si al empezar el embarazo la funcion
renal es aceptable y no hay
hipertension, no suele haber problemas.
Transmision hereditaria dominante al
50% de la descendencia.

Rifidn Gnico pélvico

Se asocia con otras malformaciones
urogenitales. Raramente es origen de
distocia mecanica.

(Fuente: Walter WC. The urinary tract in pregnancy Urol. 1981; 125:_ 27)
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Los candidatos a un transplante renal son evaluados en forma completa
abordandose aspectos de la salud general, lo cual incluye los sistemas
cardiovascular, pulmonar y digestivo y las pruebas para detectar procesos
neoplasicos a cualquier nivel. Los estudios seroldgicos incluyen pruebas para
hepatitis B y C, para sifilis y para citomegalovirus, virus de Epstein Barr y virus de
la varicela. El hallazgo de la infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana es
una contraindicacién absoluta para el transplante. (7)

Hay dos tipos de transplantes de rifién:

A. De cadaveres 80%

B. Donadores vivos 20%
o Relacionados (familiares consanguineos)
o No relacionados (conyuges)

La compatibilidad para los antigenos leucocitarios humanos (HLA) y el tipo
de donante influyen en el resultado del transplante renal. QuirGrgicamente, el
rifion se ubica en la fosa iliaca derecha o izquierda. Las anastomosis vasculares se
hacen con los vasos iliacos y el uréter del donante se anastomosa con la vejiga del
receptor. (24)

El rifion transplantado es un aloinjerto (de un miembro genéticamente
disimil de la misma especie), cominmente denominado injerto. La pérdida del
injerto por lo comun ocurre debido a rechazo. El rechazo agudo es una respuesta
inmune mediada por células iniciada por las células T Hellper. A menudo es
reversible con un breve curso de altas dosis de agentes inmunosupresores. El
rechazo agudo por lo comun ocurre en los 3 meses siguientes al transplante, rara
vez pasado un afio, y cuanto mas tarde ocurre mas dificil es revertirlo. (19)

Los rechazos agudos multiples refractarios al tratamiento son la causa mas
comn de fracaso del injerto durante el primer afio postransplante. El diagnostico
de rechazo se realiza clinicamente por un aumento de la creatinina o mediante
una biopsia con aguja. El rechazo cronico en general ocurre pasado mas de un afio
del transplante. Es multifactorial y no es tratable o reversible y finalmente lleva a
la pérdida del injerto. (14)

Pasado el primer afio hay una incidencia del 2 al 4% por afio de pérdida del
injerto. Factores del donante y del receptor contribuyen a la supervivencia del
injerto. Por ejemplo, un rifidn de un donante vivo relacionado perfectamente HLA-
compatible puede tener una mejor supervivencia en el largo plazo que uno de
cadaver totalmente HLA- incompatible. Hipotéticamente, el embarazo es un estado
en el cual la capacidad de respuesta inmune esta disminuida, por lo tanto, la
receptora puede tener un menor riesgo de rechazo. No obstante, se producen
episodios de rechazo que van del 5 al 10% de los embarazos.



INMUNOSUPRESION

Virtualmente todos los receptores de un trasplante renal reciben
inmunosupresion. Hay tres tipos de regimenes:

1. Los regimenes de induccion se emplean durante la primera semana
postransplante para evitar el rechazo y establecer una buena funcion del
injerto. Consisten en un suero antilinfocitos y otros farmacos.

2. Losa regimenes para revertir el rechazo, son tratamientos de corto plazo
(menos de 3 semanas) con dosis altas. Se emplean corticoides a dosis
elevadas, (tipicamente metilprednisolona) o suero antilinfocitos o ambas
COsas.

3. El tratamiento de mantenimiento proporciona inmunosupresion
previniendo el rechazo a largo plazo. Es probable que las receptoras
estén recibiendo este tipo de régimen cuando quedan embarazadas. Con
los regimenes de mantenimiento las dosis de los farmacos se van
reduciendo en forma gradual a lo largo del primer afio postrasplante
hasta un nivel basal con el cual se continta en forma indefinida.

Antes de 1980 el tratamiento de mantenimiento tipicamente consistia en
azatioprina (Imuran) y esteroides (prednisona o prednisolona). Desde comienzos
de la década de 1980 la ciclosporina A (C y A) ha sido la base del tratamiento de
mantenimiento, tipicamente con prednisona (tratamiento doble) o con prednisona
y azatioprina (tratamiento triple). La C y A inhibe especificamente los linfocitos T
helper que inician la respuesta inmune. Es liposoluble, depende de los acidos
biliares para su absorcion y su biodisponibilidad es variable. La dosis de la Cy A
se ajustan por medio de los niveles sanguineos minimos. Un nuevo preparado de
C y A, Neoral, consiste en una microemulsion de C y A con una mejor
biodisponibilidad. Las concentraciones pico se logran mas rapidamente y los
pacientes tiene una mayor exposicion al farmaco con Neoral. (4)

La C y A es potencialmente nefrotdxica, por lo cual se evita en los
regimenes de induccidn. Los datos en el largo plazo sugieren que con niveles
apropiados, la C y A no causa un deterioro progresivo de la funcién renal. El FK
506, tracolimus (prograf), tiene un mecanismo de accién similar al de la Cy A pero
es mas potente. El perfil de efectos colaterales también es similar. Como en el caso
de la C y A, las dosis de tracolimus se ajustan de acuerdo con los niveles
sanguineos minimos. Hay bastante experiencia con el tracolimus en el trasplante
hepatico, pero en receptores renales es limitada. Tanto la C y A como el tracolimus
son farmacos de categoria C. Se han producido efectos toxicos y fetotoxicidad en
estudios en animales, pero con dosis mas elevadas que las del espectro
terapedtico. (12)



Los corticoides tienen amplios efectos inmunosupresores ya que inhiben
todos los tipos de leucocitos. La metilprednisolona se utiliza por via intravenosa; se
emplea prednisona o prednisolona por via oral como mantenimiento. Tienen una
buena biodisponibilidad y los niveles no se miden. Las complicaciones incluyen una
diabetes que puede requerir insulina, una necrosis aséptica ( por lo comun en las
caderas), una enfermedad ulcerosa péptica y alteraciones psiquidtricas.(21)

La azatioprina (Imuran) es un inhibidor del metabolismo de las purinas. Uno
de sus efectos toxicos es la produccion de neutropenia. En contraste conlaCy Ay
el tracolimus, la azatioprina es un farmaco de categoria D. Se considera que la
azatioprina puede provocar efectos lesivos a nivel genético. Se ha demostrado que
es mutagena en muchos sistemas de prueba y puede tener efectos adversos sobre
la reproduccion humana. En un estudio se halld que las progenies expuestas a
azatioprina transitoriamente tuvieron leucocitos periféricos con anormalidades
cromosomicas, con un riesgo potencial para la siguiente generacion. (16)

Un agente nuevo es el microfenolato mofetil (Cell-Cept) es un inhibidor del
metabolismo de las purinas para tratamiento de mantenimiento. Parece tener
accion sinérgica con la Cy A y el FK 506 y puede reducir la incidencia del rechazo
cronico. La recomendacion actual es que las mujeres receptoras que toman este
farmaco no queden embarazadas. (17)

Desde 1985 se han realizado alrededor de 10, 000 trasplantes renales
anualmente en los Estados Unidos. De la extrapolacion de estos datos surge que
alrededor del 80% son exitosos, que un 40% de los receptores son mujeres y que
el 55% tiene entre 20 u 44 afos de edad, lo cual lleva a tanto como 1,760
receptoras de trasplantes potencialmente fértiles anualmente. (17)

Los trastornos del aparato reproductivo en mujeres no embarazadas con
trasplante, pese a ser mas frecuentes, no han recibido la misma atencién en la
literatura especializada que los embarazos en receptoras de aloinjerto renal. Estas
mujeres pueden tener cualquiera de las ginecopatias que afligen a la poblacion
general, pero hay diversos trastornos que guardan relacion especifica con los
inmunosupresores que se les administran. Por lo tanto, es aconsejable que los
meédicos encargados de la atencion de tales mujeres estudien los posibles efectos
adversos de los medicamentos para saber si explican los sintomas de la paciente, o
afectan al plan terapéutico. (24)

Las anormalidades menstruales son frecuentes en mujeres con nefropatias
cronicas y la amenorrea suele ocurrir cuando la creatinina en suero aumenta hasta
5 a 10mg/I00ml. Es frecuente que la ausencia de flujo menstrual persista durante
la hemodialisis, ademas, las cifras de gonadotropinas se deben a concentracion
normal de FSH y un poco alta de LH, similares a las observadas en varones y en
mujeres con sindrome de ovarios poliquisticos. Mas problematica para el



facultativo resulta la presencia de hemorragia uterina anormal, o hablando de
manera especifica hipermenorrea, en mujeres sometidas a dialisis con anemia de
importancia. (2)

Aunque ningun régimen hormonal tiene éxito completo, pueden
administrarse anticonceptivos orales o medroxiprogesterona por via intramuscular
para disminuir la frecuencia y el volumen del flujo menstrual, producir amenorrea
terapéutica y prevenir los quistes ovaricos disfuncionales hemorragicos, sindrome
problematico en mujeres que toman anticoagulantes y son objeto de didlisis
intermitente. (2)

Después de efectuado el trasplante renal, la reanudacion de los ciclos
ovulatorios y menstruacion periodica guarda relacion mas o menos estrecha con
los valores de funcion renal. La amenorrea o irregularidad en las menstruaciones
persisten cuando tiene menos éxito el trasplante en muchas mujeres. No obstante,
se requiere un método anticonceptivo eficaz en todas las que han recibido un
trasplante renal. (2)

El cancer renal en mujeres que toman inmunosupresores es casi 100 veces
mas frecuente que en la poblacion general de la misma edad. Las neoplasias
ginecoldgicas mas frecuentes en estas mujeres son cervicouterinas; se calcula que
el riesgo de carcinoma cervicouterino intraepitelial aumenta en 14 veces respecto
del presente en la poblacion general. Por tanto, se precisan exploracion
ginecoldgica y prueba de Papanicolaou periddica en mujeres a las que se
administran inmunosupresores. (3)

No obstante que los estudios en animales muestran anomalias en al
descendencia con la ingestion de corticoesteroides, azatioprina y ciclosporina, no
se ha atribuido aumento estadistSico en el indice de anomalias congénitas en seres
humanos por tales medicamentos. Sin embargo, hay casos aislados de estenosis
de la arteria pulmonar, hernia diafragmatica y estenosis pildrica en los hijos de
madres que tomaron estos farmacos durante la gestacion. (13)

También se han observado cambios cromosomicos, supresion
corticosuprarrenal e infeccion por los virus de la hepatitis y citomegalovirus. La
frecuencia de infecciones aumenta de manera relacionada con deficiencias
inmunitarias primarias y con la administracion de inmunosupresores, de modo que
es imperativa la evaluacion minuciosa del sistema inmunitario y la vigilancia a largo
plazo de cualquier nifio expuesto a estos agentes in Gtero. (13)

Aunque en la literatura se advierte optimismo en general, se trata de
embarazos de alto riesgo que requieren atencion obstétrica y pediatrica experta,
ademas de atencion en centros perinatales especializados. El indice de aceptacion



a largo plazo del injerto, de 50-60%, hace que el prondstico sea hasta cierto punto
reservado en estas mujeres. (12)

Es probable que algunas receptoras del trasplante no vivan lo suficiente
para criar a sus hijos hasta edad adulta y tengan que dejar el problema de tal
crianza a su familia. Hay consenso unanime de que se requiere que el injerto tenga
éxito antes de considerar el embarazo. (11)

La evaluacion adecuada de la funcion renal precisa la vigilancia de la
paciente durante al menos uno o dos afos después del trasplante. No debe
intentarse el embarazo en ninguna mujer con creatinina sérica mayor a 2mg/100ml.
Tampoco es aconsejable la gestacion en presencia de otros problemas meédicos,
como diabetes sacarina, infecciones recurrentes y efectos adversos graves de los
inmunosupresores. Por lo que las condiciones para recomendar un embarazo en
una paciente con trasplante renal son las siguientes:

v Buen estado general sin crisis de rechazo en los 2 anos anteriores

v Nivel de creatinina sérica <2mg/dl o a 2.4 mg/dl sitoma Cy A

v" Sin hipertension o con hipertension leve o facilmente controlable, en
especial sitoma Cy A.

¥ Sin proteinuria significativa

v Como inmunosupresores debe tomar solo uno o dos de los siguientes:
Azatioprina (<2 mg/k/dia), prednisona (<15mg/dia) o C y A (ciclosporina
A).

El diagnostico del embarazo a la brevedad es importante, de manera que
puedan administrarse cuidados prenatales meticulosos y sea posible calcular con
exactitud la fecha de parto, dado que puede requerirse la intervencion si surgen
complicaciones. El régimen de cuidados prenatales propuesto para receptoras de
trasplante renal es el siguiente:

1. Primer consulta prenatal

o Anamnesis prenatal acostumbrada

o Examen fisico y exploracion ginecoldgica calcular la fecha
estimada de parto y la compatibilidad del tamafio del utero con la
fecha de la Ultima menstruacion

a  Medir el peso

Valores de laboratorio iniciales de referencia

a) Analisis de orina

b) Cultivo de orina

c) Proteinuria total (muestra de 24h)

d) Depuracion de creatinina

e) Biometria hematica completa

o



f) Grupo sanguineo ABO y tipo Rh

g) Pruebas de enfermedades venéreas

h) Valores en sangre de Na, KJ, Cl, CO2, nitrdgeno de urea,
creatinina, glucosa, transaminasas glutamico-oxalacética
(SGOT), Fosfatasa alcalina y bilirrubina

i) Citologia cervical

2. Consulta subsecuentes al menos cada dos semanas hasta la semana 28
de gestacion y después semanales, o antes si existe deterioro bioquimico
o clinico tanto materno como fetal

3. Estado general de salud y evaluacion de cualquier infeccion.

a
a
a

a

Medicion del peso, presion sanguinea, proteinuria y glucemia

Altura del fondo uterino y tonos cardiacos fetales

Evaluacion periddica de la depuracion de creatinina y cultivos de
orina

Ultrasonografia obstétrica desde el diagnostico del embarazo para
llevar un mejor control del desarrollo fetal, localizacion de la placenta,
Liquido amnidtico, deteccion de malformaciones; repetirlo en las
semanas 32 y 36 de gestacion como promedio o antes si asi lo
requiriera

Repetir biometria hematica completa y citologia cervical en la semana
32

Estudios de la madurez fetal y hospitalizacion segin se requieran

La hospitalizacion inmediata debe considerarse ante cualquier complicacion.

El embarazo normal se relaciona con aumento del indice de filtracion
glomerular, lo cual ocurre hacia las semanas 8 al0, y persiste hasta el término. En
unas cuantas receptoras del trasplantes ha ocurrido incluso aumento moderado de
este indice, mientras en la mayoria disminuye durante el tercer trimestre, déficit
que ha sido reversible después del parto salvo en unos cuantos casos (16). Las
complicaciones obstétricas mas frecuentes en estas mujeres son:

U u oo

Preeclampsia severa

Parto pretérmino

Restriccion en el crecimiento intrauterino
Ruptura prematura de membranas.

La posicion de los rifiones en la pelvis no suele ser un obstaculo de
importancia para el parto vaginal normal, ni tampoco resultan lesionadas dichas
visceras. La posibilidad de distocia por tejidos blandos puede evaluarse mediante
ultrasonografia si la cabeza fetal no estd encajada cuando comienza el trabajo de
parto. Las indicaciones para la cesdrea deben estudiarse en cada caso y la decision
ha de basarse sobre todo en factores obstétricos. (6)



EFECTO DEL EMBARAZO SOBRE LA FUNCION RENAL EN LA
RECEPTORA DE UN TRASPLANTE RENAL

El embarazo en las mujeres con una enfermedad renal cronica previa no
tiene un efecto adverso sobre la enfermedad subyacente si la creatinina sérica es
de menos de 1.4mg/dl. Sin embargo, si hay una alteracion de la funcidn renal
moderada o severa, el embarazo puede acelerar el deterioro de la funcion renal.
En cuanto a las receptoras de un trasplante, si bien el embarazo en forma
ocasional y algunas veces impredecible causa una disminucion irreversible de la
funcion renal, el consenso actual es que la gestacion no tiene ningun efecto sobre
la funcion o la supervivencia del injerto. (18)

En forma aislada, en un estudio realizado en Finlandia, se llegdo a la
conclusién de que el embarazo conlleva un riesgo muy aumentado de deterioro en
el largo plazo y menor supervivencia del injerto. Ademas, el éxito en un embarazo
postrasplante no garantiza el éxito en un embarazo siguiente. Estos hallazgos no
han sido respaldados por andlisis mas recientes. Antes de la creacion del archivo
de los Estados Unidos se disponia de poca informacion en cuanto a la
supervivencia del injerto en receptoras mantenidas en forma especifica con
regimenes sobre la base de Cy A. (21)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Que efectos funcionales produce el transplante renal en la mujer gestante
y cual es el efecto de la gestacion sobre la funcion del rifion transplantado

¢Que efectos sobre el recién nacido, se esperan de una gestante con
transplante renal?



JUSTIFICACION

En el Hospital de Gineco Obstetricia No. 3 del CMN La Raza, se reciben a s
pacientes embarazadas con antececedentes de transplante renal y sin embargo no
existen datos estadisticos que nos ayuden a evaluar el manejo instalado en
nuestro servicio con este tipo de pacientes y si es el mas adecuado, ademas de
que tampoco contamos con resultados perinatales para observar de manera
directa el efecto o alteraciones que producen los inmunosupresores en el ambito
fetal, por lo que consideramos necesario realizar un estudio con el fin de evaluar
los resultados perinatales y conocer si existe deterioro de la funcion renal posterior

a la gestacion.



OBJETIVO GENERAL
1) Determinar la funcidén renal en pacientes con transplante renal,
durante el embarazo y el puerperio. a través de la medicion de la

creatinina sérica y depuracion de creatinina en orina de 24 horas al
principio y al final del embarazo.

2) Determinar los resultados perinatales de los productos de madres con
transplante renal.

OBIJETIVOS ESPECIFICOS

1) Se evaluarad las caracteristicas del feto con un USG obstétrico en el
transcurso del embarazo y somatometria al nacimiento.

2) Se detectaran complicaciones posibles sobre el embarazo como RCIU,
HASC, preeclampsia severa, eclampsia, Sindrome de HELLP
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TIPO DE ESTUDIO:

o Serie de casos
o Estudio retrospectivo, longitudinal de causa a efecto

a  Analitico
o Observacional

MATERIAL Y METODOS

El estudio se llevo a cabo en el Hospital de Gineco Obstetricia N © 3 del Centro
Médico Nacional la Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social

El periodo de estudio comprende desde 01 de enero del 2000 a! 01 de junio
del 2004.

Criterios de inclusion:
3) Se incluyeron expedientes de pacientes del HGO 3 con antecedente de
trasplante renal con embarazo logrado en el periodo comprendido entre 01-

enero- 2000 y 01-febrero-2004. No importando la edad materna ni patologia
subyacente.

4) Expedientes de pacientes que tengan estudio completo hasta el puerperio

Criterios de exclusion:

4) Todos aquellos casos de pacientes que no sean atendidas en el HGO No. 3
aunque cumplen el resto de los requisitos

5) Aquellos casos pacientes que se hayan embarazado fuera del periodo arriba
mencionado



METODOLOGIA

Se utilizé la hoja de concentracion de pacientes de la consulta externa de
perinatologia, asi como la libreta de ingresos del este mismo servicio para la
deteccion de las mismas desde enero del 2000 hasta enero del 2004.

Se reunieron 25 expedientes de pacientes que cumplieron con las
caracteristicas mencionadas anteriormente, para ello se requirio su bisqueda en
archivo muerto debido a que los expedientes se encontraban ya depurados.

Se procedid a vaciar la informacion obtenida de los expedientes
correspondientes en una hoja de captacion de datos realizada en el programa
Excel, que consta de 3 paginas, donde se incluyeron los datos basicos: ficha de
identificacion, Nimero de afiliacién, antecedentes heredofamiliares, personales no
patoldgicos y personales patologicos haciendo énfasis en el transplante renal
(fecha de cirugia y tipo de transplante renal). Medicamentos inmunosupresores y
corticoesteroides.

Antecedentes ginecoobstétricos, examenes de laboratorio y gabinete, peso,
talla, Indice de Masa Corporal al inicio y final del embarazo, signos vitales en cada
consulta, Ndmero de consultas prenatales y patologias agregadas en el transcurso
del embarazo. Semanas de gestacion en el momento de la interrupcion del
embarazo y via de interrupcion asi como indicacion de la misma.

También se reunieron datos del recién nacido como somatometria y Apgar.
Se detectaron complicaciones como preeclampsia severa, Restriccion del
crecimiento intrauterino, deterioro renal, etc.

ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizo el programa SPSS 10, Power Point, Excel para procesar los datos
y por ultimo se vaciaron en el programa Word.

Se aplicaron las medidas de tendencia central, media, mediana, moda asi
como desviacion estandar. También se utilizd frecuencia y porcentajes
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Tabla y Grdfica 2
ESTADO CIVIL
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Tabla y Grafica No. 3
ESCOLARIDAD
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Tabla y Grafica No. 4
SEMANAS DE GESTACION AL INGRESO AL HGO 3 CMN LA RAZA
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Tabla y Grafica No. 5
NUMERO DE GESTAS
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Tabla y Grafica No. 6
TIPO DE TRANSPLANTE RENAL
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Tabla y Grafica No. 7
TIEMPO DE EVOLUCION DE LA IRC
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Tabla y Grafica No. 8
ETIOLOGIA DE LA IRC

Glomérulonefritis 13 41.6
Diabetes Mellitus tipo 2 |2 6.4
Diabetes Mellitus tipo 2 |2 6.4
Preeclampsia severa 3 9.6
Hipoplasia renal bilateral |3 9.6
HASC 2 6.4
TOTAL 25 100
MINIMO 2

MAXIMO 13

Grafica No. 8 Etiologia de la IRC

preeclampsia severa [&=

Hipoplasia renal bilateral (@

Patologia

glomerulonefritis

HASC

DM2 @
D1 §

13

No. de pacientes

12 14

29



Tabla y Grafica 9.
TRIMESTRE DE INGRESO AL HGO 3 CMN LA RAZA
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Tabla y Grafica No. 10
CONSULTAS PRENATALES RECIBIDAS EN HGO 3 CMN LA RAZA
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Tabla y Grafica No. 11
NUMERO DE HOSPITALIZACIONES DURANTE EL EMBARAZO
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el embarazo
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Tabla y Grafica No.12
ENFERMEDADES AGREGADAS EN EL EMBARAZO

Hipertension gestacional :

| Ninguna 12 38.7
Preeclampsia severa 10 32.2
Preeclampsia recurrente |1 3.2
Total 25 100
Moda 12

Grafica No. 12 Enfermedades agregadas en
el embarazo

Ninguna
Preeclampsia recurrente

Preeclampsia severa

Hipertension gestacional 8
: - —
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Numero de pacientes
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Tabla y Grafica No. 13
ENFERMEDADES PREVIAS AL EMBARAZO

Asma 1 3.2
HASC 8 25.8
Ninguna 16 51.6
Total 25 100
Moda 16

Grafica No. 13 Enfermedades previas al
embarazo

iAsma
'@ HASC
|ONinguna
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Tabla y Grafica No. 14
MOTIVO DE HOSPITALIZACION

Hipomotilidad fetal 3 9.6
Senescencia 4 12.8
placentaria
HASC descontrolada 2 6.4
Preeclampsia severa [11 35.2
Deterioro renal 5 16
APP 6 19.2
RPM 1 3.2
Hipertension 2 6.4
gestacional
Total 25 100
Grafica No. 14 Motivo de hospitalizacion
O Hipomotilidad
fetal
[ Senescencia
8 placentaria
g O HASC
2 descontrolada
D @ Prreclampsia
T severa
3 [ Detrerioro renal
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gestacional
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Tabla y Grafica No. 15
DETERIORO RENAL AL TERMINO DEL EMBARAZO

SI 2 8
NO 23 92
Total 25 100
Minimo 2

Maximo 23

Moda 23

Grafica No. 15 Deterioro renal al
final del embarazo
Si
8%

@ Si
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Tabla y Grafica No. 16
SEMANAS DE GESTACION AL TERMINO DEL EMBARAZO

28 2 8
29 1 4
30 2 8
31 2. 8
32 2 8
33 4 16
34 5 20
35 2 8
36 3 12
37 2 8
Total 25 100
Media 33

Mediana 33

Moda 34

Ndmero de

Grafica No. 16 Semanas de gestacion al
término del embarazo

pacientes

Semanas de gestacion
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Tabla y Grafica No. 17
INDICACION DE CESAREA

Deterioro renal 2 6.4
Preeclampsia severa 11 35.2
Transplante renal 6 19.2
RPM 1 3.2
Senescencia placentaria |4 12.8
Pélvico 1 3.2
TOTAL 25 100
MODA 11

Grafica 17 INDICACION DE CESAREA
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Tabla y Grafica No. 18
DIAS DE HOSPITALIZACION AL TERMINO DEL EMBARAZO

4 4 16
5 5 20
6 7 28
7 8 32
8 1 4
TOTAL 25 100
MEDIA 5.88

MEDIANA 6.00

MODA 7

DESVIACION 1.17

ESTANDAR

Grafica No. 18 Dias de hospitalizacion al
término del embarazo
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Tabla y Grafica No. 19
TIPO DE SEXO DEL RECIEN NACIDO

FEMENINO 15 60
MASCULINO 10 40
TOTAL 25 100
MINIMO 10 '

MAXIMO 15

MODA 15

Grarfica No. 19 Sexo del recien
nacido

40% _
Femenino

60% @ Masculino
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Tabla y Grafica No. 20
CALIFICACION DE APGAR AL MINUTO Y 5 MINUTOS

APGAR AL MINUTO  FRE
Y 5 MINUTOS S
5/7 2 8
5/8 1 4
6/7 1 4
6/8 3 12
6/9 1 4
7/8 6 24
7/9 1 4
8/8 1 4
8/9 9 36
Total 25 100
Media 7.792
Mediana 7.800
Moda 8.9

Grafica 20 Apgar al minuto y 5 minutos
9

e
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Tabla y Grafica No. 21
TALLA EN CM DE RECIEN NACIDOS

 FRECUENCIA

1 4
37 3 12
39 2 8
41 1 4
43 3 12
45 7 28
47 5 20
49 3 12
TOTAL 25 100
MEDIA 44.12
MEDIANA 45.00
MODA 45

Numero de recien nacidos

Grafica 21 Talla en cm de los recien nacidos

Tallaencm
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Tabla y Grafica No. 22
CALIFICACION DE CAPURRO

CAPURRO EN SEMANAS  FRECUENCIA PORCENTAJE

28 1 4
30 6 24
32 7 28
34 4 16
36 4 16
38 3 12

TOTAL 25 100

MEDIA 33.60

MEDIANA 33.00
MODA 33

Grafica 22 Calificacion de Capurro

Numero de recién nacidos
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Tabla y Grafica No. 23
DEPURACION DE CREATININA EN ORINA DE 24 HORAS EN EL 1r TRIMESTRE

~ VALOR DE

CREATININA

50 1 4
56 1 4
60 5 20
66 4 4
70 3 12
76 8 32
80 2 8
86 1 4

TOTAL 25 100

MEDIA 71.04

MEDIANA 72.00
MODA 60

Grafica 23 Depuracion de creatinina en orina de 24
horas en el 1r trimestre

Nimero de
pacientes

Valores de creatinina
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Tabla y Grafica No. 24

DEPURACION DE CREATININA EN ORINA DE 24 HORAS EN EL

VALORES DE

SEGUNDO TRIMESTRE

CREATININA

40
46 4
50 12
56 12
60 8
66 13
70 24
76 12
80 12

TOTAL 100

MEDIA

MEDIANA
MODA

Grafica No. 24 Depuracion de creatinina en orina de

24 horas en el 20 trimestre del embarazo

Valores de creatinina

1 2 3 4 5 6

Numero de pacientes



: Tabla y Grafica No. 25
DEPURACION DE CREATININA EN ORINA DE 24 HORAS EN EL TERCER
TRIMESTRE

VALOR DE

CREATININA FRLCUENCIA PORGENTA =

25 5 20
35 2 8
45 2 8
55 3 12
65 9 36
75 4 4

TOTAL 25 100

MEDIA 57.85

MEDIANA 66.00
MODA 69

Grafica No. 25 Depuracion de creatinina en orina de
24 horas en el tercer trimestre

Valores de creatinina

Numero de pacientes
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Tabla y Grafica No. 26
DETERMINACION DE CREATININA SERICA EN EL 1r TRIMESTRE DEL

EMBARAZO

CREATININASERICA  FRECUENCIA = PORCENTAJE
0.7 1 4
0.8 1 4
0.9 6 24
1.0 8 32
1.1 4 16
1.2 4 16
1.4 1 4

TOTAL 25 100
MEDIA 1.020

MEDIANA 1.000

MODA 1

Grafica No. 26 Determinacion de creatinina
sérica en el 1r trimestre del embarazo
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Tabla y Grafica No. 27
DETERMINACION DE CREATININA SERICA EN EL SEGUNDO TRIMESTRE DEL
EMBARAZO

VALORESDE

FRECUENCIA

CREATININA

0.7 3
0.8 2 8
0.9 5 20
1.0 5 20
1.1 4 16
1.2 2 8
1.3 3 12
1.9 1 4

TOTAL 25 100

MEDIA 1.032

MEDIANA 1.000
MODA 0.9

Grafica No. 27 Determinacion de Creatinina
sérica en el 20 trimestre del embarazo

Numero de 4
pacientes

09

Valores de creatinina 18
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Tabla y Grafica No. 28
DETERMINACION DE CREATININA SERICA EN EL TERCER TRIMESTRE DEL

EMBARAZO
VALOR DE
CREATININA fRFCUENCIA | PORCENTAJ.E.
0.8 5 20
1.0 1 4
11 5 20
1.2 6 24
1.4 2 8
1.5 3 12
1.6 1 4
1.8 1 4
29 1 4
TOTAL 25 100
MEDIA 1.252
MEDIANA 1.200
MODA 1.2

Grafica No. 28 Determinacion de Creatinina Sérica en
el tercer trimestre del embarazo

Niamero de
pacientes

08 1 11 12 14 15 16 18 29
Valores de creatinina sérica en mg/dl
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Tabla y Grafica No. 29
DETERMINACION DE NITROGENO UREICO AL FINAL DEL EMBARAZO

VALOR DE NITROGENO
UREICO FRECUENCIA POR;ENTA;E -

13 1 4
14 2 8
15 2 8
16 3 12
17 4 16
18 2 8
19 4 16
20 2 8
21 3 12
22 2 8

TOTAL 25 100

MEDIA 17.84

MEDIANA 18.00
MODA 17

Grafica No. 29 Creatinina Sérica en el tercer trimestre

Numero de
pacientes

08 1 11 1.2 14 1.5 1.6 1.8 29
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Tabla y Grafica No. 30
DETERMINACION DE ACIDO URICO AL FINAL DEL EMBARAZO

1 4
4 1 4
4.5 3 12
5 3 12
5.5 4 16
6.5 7 28
7 5 20
8.5 1 4
TOTAL 25
MEDIA 6.044
MEDIANA 6.600
MODA 6.8

Grafica No. 30 Determinacion de Acido Urico al final
del embarazo

Valor de Ac trico en mg/dl

2 3

4 5 6 7

Numero de pacientes
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Tabla y Grafica No. 31
DETERMINACION DE UREA AL FINAL DEL EMBARAZO

VALOR DE UREA EN |

FRECUENCIA

MG/DL

25 8
30 5 20
35 1 4
40 3 12
45 3 12
50 3 12
55 2 8

TOTAL 25

MEDIA 37.928

MEDIANA 34.000
MODA 28

Grafica No. 31 Determinacion de Urea al final
del embarazo

-9
w

w W
S o

Valores de urea en mg/dl
BN
o

N
w

0 1 2 3 4 5 6 i

Numero de pacientes

52



Tabla y Grafica No. 32
NIVELES DE HEMOGLOBINA AL INGRESO AL HGO 3 CMN LA RAZA

10 1

10.5 3

11 5

11.5 7

12 7

12.5 2

TOTAL 25 100
MEDIA 11.692

MEDIANA 11.800

MODA 11.9

Grafica No. 32 Niveles de Hb aL ingreso al HGO 3
CMN LA RAZA
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Tabla y Grafica No. 33

NIVELES DE HEMOGLOBINA AL FINAL DEL EMBARAZO

9.5 4
10 12
10.5 36
11 12
11.5 28
12 8
TOTAL 100
MEDIA 111.052
MEDIANA 110.900
MODA 10.6
DESVIACION 0.647 ‘
ESTANDAR

Grafica No. 33 Niveles de Hb al final del
embarazo

"
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Tabla y Grifica No.34
NIVELES DE HEMATOCRITO AL INGRESO AL HGO 3 CMN LA RAZA

30 4 16
32 5 20
34 6 24
36 2 8
38 4 16
40 4 16
TOTAL 25 100
MEDIA 35.264

MEDIANA 34.000

MODA 34

DESVIACION 3.485

ESTANDAR

Grafica No. 34 Niveles de Hematocrito a su
ingreso al HGO 3 CMN LA RAZA
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Tabla y Grafica No. 35
NIVELES DE HEMATOCRITO AL FINAL DEL EMBARAZO

30 12 48
32 5 20
34 3 12
36 1 4
38 3 12
40 1 4
TOTAL 25 100
MEDIA 32.78
MEDIANA 31.90
MODA 30
DESVIACION 3.22
ESTANDAR
Grafica No. 35 Niveles de hematocrito al final
del embarazo
Niumero de
pacientes

40
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Tabla y Grafica No. 36

NIVELES DE ALBUMINA AL FINAL DEL EMBARAZO

2.5 8 32

3 9 36
3.5 6 24

4 1 4
4.5 1 4
Total 25 100
Media 3.164

Mediana 3.300

Moda 3.5

Desviacion estandar |0.538

Grafica No. 36 Determinacion de Albumina
sérica al final del embarazo

Albumina en gr/dl

Numero de pacientes
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Tabla y Grafica No. 37
NIVELES DE ALBUMINA A SU INGRESO AL HGO 3 CMN LA RAZA

2

3

2

7

5

2

4
TOTAL 25 100
MEDIA 4.5
MODA 4.5

Grafica No. 37 Niveles de albumina a su
ingreso al HGO 3 CMN LA RAZA
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RESULTADOS

En el periodo comprendido entre enero del 2000 a enero del 2004,

ingresaron, al Hospital de Gineco Obstetricia No. 3 del Centro Médico Nacional La
Raza en el servicio de Perinatologia, un promedio de 25 pacientes embarazadas
con antecedentes de trasplante renal que fueron atendidas desde su control
prenatal hasta la interrupcion del embarazo y puerperio. De estas 25 pacientes se
obtuvieron los siguientes resultados:

El rango de edad oscilo de 19 a 30 afios con una media de 24.5, mediana de 24
y moda de 26, desviacion estandar de 6.05. (gréfica 1)

El estado civil predominante fue casada con un 52%, el estado civil catalogado
como soltera y union libre ocupo el 24% respectivamente (Grafica 2)

El grado de escolaridad que tuvo la mayoria de las pacientes fue secundaria
con un 40%, primaria fue el menos frecuente con un 12% vy el grado maximo
fue Universidad con un 20%. (Grafica 3)

La edad gestacional minima al ingreso, (la mas frecuente con un 9.7%), fue de
4 semanas y la maxima de 26 semanas (con un 4%), una media de 11.16,
mediana de 11.00, con desviacion estandar de 5.01. El 60% (15) de las
pacientes ingresaron en el 1r trimestre, 36% (9) en el 29 trimestre y 4% (1) en
el 3r trimestre del embarazo. (Grafica 4)

El tipo de trasplante predominante fue el de Donador vivo relacionado (64%)
con 16 pacientes; el segundo mas frecuente fue Donador cadavérico con 5
pacientes (20%) y el menos frecuente fue de Donador vivo no relacionado con
4 pacientes (16%). (Grafica 6)

La etiologia de la Insuficiencia Renal Cronica (IRC) mas frecuente fue de
Glomérulonefritis con un 52%, la causa menos frecuente fue Preeclampsia
severa con un 12%.

El tiempo de evolucion de la IRC menor fue de 3 afios (12%) con 3 pacientes y
el mayor de 14 afios con una pacientes (4%), la media fue de 6.72, la mediana
de 7.00, moda de 4 y desviacion estandar de 2.87. (Grafica 7)

El esquema de Inmunosupresion utilizado fue de Azatioprina (75mg/dia)
Prednisona (10 mg/dia) y ciclosporina (100 mg/dia) en promedio, no hubo
incrementos en ninguna paciente durante todo el embarazo

Otros medicamentos utilizados previos al embarazo fueron Alfametildopa
(n=1), Captopril (n=4), enalapril (n=3), Furosemide (n=1), Insulina Intermedia
Humana (n=4), Nifedipina ((n=2), y 10 pacientes no utilizaban ningtin otro
medicamento agregado al esquema de inmunosupresion.

Dentro de las patologias agregadas previas al embarazo se detectaron dos:
asma 3.2% (n=1) e Hipertension arterial sistémica crénica 25.8% (n=8) vy el
resto de las pacientes (n=16) 51.6% ninguna enfermedad. (Grafica 12)
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En cuanto al numero de gestas, 8 de ellas eran primigestas (32%) y 25
multigestas (68%); antecedentes de aborto (n=12 pacientes) 48%, partos
(n=3 pacientes) 12%, y cesareas (n=7 pacientes) 28%. (Grafica 5)

El nimero de consultas prenatales minimas que tuvieron las pacientes fue de 4
(1 paciente) 4% y el maximo de 11 consultas (2 pacientes) 8%; el promedio de
consultas fue de 7.52, la mediana calculada fue de 8 y la moda de 5, con
desviacion estandar de 2.04. (Grafica 10).

Las enfermedades agregadas en el embarazo fueron Preeclampsia severa
(n=11) 35.4% (una de ellas Preeclampsia severa recurrente); Hipertension
gestacional (n=2) 6.4%; y el 38.7% no desarrollaron ninguna enfermedad
(n=12). (Gréfica 12)

Se presento deterioro renal en 2 de las 25 pacientes (6.4%) determinado
bioquimicamente. (Gréfica 15)

El nimero promedio de hospitalizaciones fue de 1 (4%), sin embargo la
mdxima en este rubro fue de 4 hospitalizaciones por paciente (12%); la media
fue de 2.12, la mediana de 2.00 y la moda de 1, con desviacion estandar de
1.05. (Gréfica 11)

El motivo de hospitalizacion mas frecuente fue por Preeclampsia severa (n=11)
35.2%, seguida por Amenaza de parto pretérmino (n=6) 19.4% y en tercer
lugar por deterioro renal (n=5) 16.1% de este Ultimo solo se confirmaron dos
casos, el resto se descarto; otras patologias fueron: Senescencia placentaria
12.9%, hipomotilidad fetal (9.7%), HASC (6.4%), hipertension gestacional
(6.4%) y Ruptura prematura de membranas (3,2%). (14)

En cuanto a las semanas de gestacion al término del embarazo, la minima
fueron 28 semanas y la maxima de 37 semanas con una media de 33.00,
mediana de 33.00, moda de 34 y desviacion estandar de 2.63. (Grafica 16)

La indicacién de cesarea mas frecuente fue preeclampsia severa con 35.2%, le
siguieron trasplante renal, deterioro renal, y RPM, esta Ultima con 3.2%.
(Grafica 17)

Los dias de hospitalizacion en el momento de la interrupcion de la interrupcion
del embarazo fueron: la minima de 4 (16%), el maximo de 8 (32%) con una
media de 5.88, mediana de 6, moda de 7 y desviacion estandar de 1.17. (18)
La somatometria de los Recién Nacidos (RN) se reportd de la siguiente manera:
el sexo femenino fue mas frecuente con un 60% (n=15) y el sexo masculino
con un 40% (n=10). (Grafica 19)

El peso de los RN tuvo una minima de 1800gr y maxima de 3175gr, la media
fue de 2295, mediana de 2175, moda de 2050 .

La talla minima reportada de los RN fue de 35cm, la maxima de 50cm, con una
media de 4,12, mediana de 45.00, moda de 45 y desviacion estandar de 4.11.
(Gréfica 21)

El Apgar al minuto y 5 minutos fue desde 5/7 el minimo y 8/9 el maximo, una
media de 7.792, mediana de 7.80, moda de 8.9, desviacion estandar 1.113.
(Grafica 20)
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En cuanto al Capurro el minimo fue de 29 semanas (4%), el maximo de 39
(4%) semanas, la mas frecuente de 33 semanas con 24%, media de 33.60,
mediana de 33.00, moda 33, desviacion estandar de 2.93. (Grafica 22)

Se determino creatinina sérica en los 3 trimestres del embarazo

En el 1r trimestre la minima fue 0.7mg/dl (4%), la maxima fue de 1.4 (4%), la
mas frecuente fue de 1.0 con 32%, media de 1.020, mediana de 1.0, moda de
1.0, desviacion estandar de 0.150. (Grafica 26)

En el 29 trimestre la minima fue de 0.7 (12%), la maxima 1.9 (4%), la media
de 1.032, mediana de 1.0, moda de 0.9, desviacién estandar de 0.256. (Grafica
27)

En el 3r trimestre la minima fue de 0.8 (20%), la maxima de 2.9 ( 4%), la
media de 1.252, mediana de 1.2, moda de 1.2 y desviacion estandar de 0.437.
(Grafica 28)

El acido urico medido en mg/dl al final del embarazo tuvo una minima de
6.044, maxima de 8.9, mediana de 6.6, moda 6.8, desviacion estandar de
1.260 (Grafica 30)

Los valores de urea al final del embarazo tuvieron una minima de 24mg/dl,
méxima de 59, media 37.9, mediana de 34, moda de 28, desviacion estandar
de 10.66. (Grafica 31)

Nitrdgeno uréico medido en mg/dl tuvo una minima de 13, maxima de 22,
media 17.84, mediana 18, moda 17, desviacion estandar 2.59. (Gréfica 29)
Albuimina sérica en mg/dl se reportd una minima de 2.4, maxima de 4.8, con
media de 3.164, mediana de 3.3, moda de 3.5, desviacion estandar de 0.538.
(Grafica 37)

Proteinas totales en suero tuvieron como minima 3.6, maxima de 6.7, media de
5.0, mediana 5.3, moda de 5.9 y desviacion estandar de 0.912.

Los valores de Hemoglobina determinados a principio del embarazo
reportaron una minima de 10.3, maxima de 12.9, media de 11.69, mediana
de 11.8, moda de 11.9, desviacidon estandar de 0.647. (Grafica 32). La
Hemoglobina al final del embarazo tuvo valores como minima de 9.9, la
maxima de 12.1, media de 11.052, mediana de 10.9, moda de 10.6, desviacion
estandar de 0.647. (Grafica 33)

La determinacion del Hematocrito a principio del embarazo tuvo una minima de
30.0% , maxima de 41, media de 35.264, mediana de 34, moda de 34,
desviacion estandar de 3.485. (Grafica 34). El hematocrito al final del embarazo
se reporto de la siguiente manera: minima de 29%, maxima de 40, media de
32.78, mediana de 31.9, moda de 30, desviacion estandar de 3.22. (Gréfica 35)
La depuracion de creatinina en orina de 24 horas en el 1r trimestre se reportd
una minima 52ml/min, maxima de 8, media de 71.04, mediana de 72, moda de
60, desviacion estandar de 8.76. (Gréfica 23). En el 2° trimestre se presento
una minima de 43.40, maxima de 82, media de 65.98, mediana de 67, moda
de 70, desviacion estandar de 11.18. (Grafica 24).En el 3r trimestre, la minima
fue de 28, maxima de 81, media de 57.85, mediana de 66, moda de 69,
desviacion estandar de 17.96. (Grafica 25)
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CONCLUSIONES

Muchas conclusiones podemos sacar de este estudio a pesar de que se trata

de un estudio observacional, se llevd a cabo en un hospital de concentracion, el
numero de pacientes fue de 25, adecuado para analizar este tipo de patologia ya
que su incidencia en embarazadas es poca.

L.

IIIL.

Solo dos de las pacientes presentaron deterioro renal detectado en el
puerperio, ambas desarrollaron preeclampsia severa, el cual fue motivo de
interrupcion del embarazo. Por lo que podemos relacionar el deterioro renal
a la fisiopatologia de la preeclampsia, ya que precisamente uno de los
organos blancos es el rifion. Estas pacientes fueron enviadas
inmediatamente al servicio de nefrologia. El resto de las pacientes
conservaron la integridad de la funcion renal continuando su tratamiento en
Unidad de transplantes del Centro Médico Nacional La Raza Hospital de
Especialidades

Todos los embarazos fueron interrumpidos via abdominal, la indicacion
principal fue preeclampsia severa, no hubo restriccion del crecimiento en
ninguno de los embarazos, ni tampoco pequefios para la edad gestacional,
el capurro fue acorde con las semanas de gestacion y/o USG obstétrico los
recién nacidos obtenidos obtuvieron en promedio calificacion de Apgar por
arriba de 7 al minuto y 5 minutos, el porcentaje mas alto (36%) fue para el
Apgar 8/9. no se detectaron malformaciones ni complicaciones al
nacimiento y evolucionaron en las primeras horas reactivos al medio
externo. Sin embargo el indice de prematurez fue importante debido a
complicaciones tales como preeclampsia severa y RPM.

La complicacion mas frecuente presentada en el embarazo fue Preeclampsia
severa; hubo una paciente con RPM, dos con hipertension gestacional,
ninguna restriccion en el crecimiento intrauterino.



COMENTARIO

En cuanto a la etiologia reportada por la literatura, (Hendricks 1991) fue la
misma en las diferentes patologias al igual que porcentajes similares ya que en
nuestro estudio la glomérulonefritis fue la primer causa, seguida de la Diabetes
Mellitus, sin embargo en el tercer lugar se ubico la hipoplasia renal bilateral siendo
el ditimo lugar la preeclampsia, patologia que tiene una gran incidencia en este
Hospital y que sin embargo se contempla poco en la literatura general.

El tipo de trasplante también varié con respecto a la literatura, el de
Donador vivo relacionado ocupé el 1r lugar hecho que contrasta en articulos
publicados (Davidson, 1991), el donador de cadaver y Donador vivo no relacionado
fueron el 2° y 3r lugar respectivamente, esto puede deberse a que la cultura de
trasplante en México no ha sido difundida adecuadamente por lo que la lista de
espera, para aquellos pacientes con necesidad de ser trasplantados, es infinita,
aqui es donde los familiares han sido, indiscutidamente, los donadores de organos
para sus propios familiares enfermos. Todos los embarazos se llevaron a cabo 3
anos después del trasplante.

El ingreso de la paciente a este Hospital fue oportunamente, (el 60% en el
1r trimestre), debido a que todas las pacientes estaban en tratamiento en el
Hospital de Especialidades del Centro Meédico Nacional La Raza (Unidad de
Trasplantes) y la cercania con nuestra Unidad da prioridad a este tipo de pacientes
para su pronta atencién. Esto habla de que no existe retraso en el control prenatal
adecuado. Solo una de ellas acudio al inicio del 3r trimestre, esto fue ocasionado
por que permanecio fuera de la ciudad.

La funcion renal fue monitorizada por determinacion de azoados séricos y
depuracion de creatinina en orina de 24 horas. A Excepcion de las dos pacientes
con deterioro renal, no hubo cambios en la funcion renal, manteniéndose estable
hasta el puerperio. Sin embargo el estudio renal por USG no fue realizado de
manera regular ni al principio ni al final del embarazo por lo que no es posible
determinar si anatomicamente hubo cambios en el parénquima renal, por lo que se
sugiere la necesidad de realizar este tipo de monitorizacion durante el control
prenatal para determinar lo mas pronto posible deterioro renal. Los
inmunosupresores se mantuvieron en las mismas dosis durante todo el embarazo,
sin embargo no pudo evidenciarse la presencia de alteraciones bioquimicas
provocadas por estos medicamentos especificamente en los casos de preeclampsia
debido a que se superponian los cambios bioquimicas por las alteraciones propias
de esta patologia como trombocitopenia. Ninguna de ellas presentd rechazo al
injerto. No se present6 ninguna muerte materna o fetal
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