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| ANTECEDENTES

1.1 Insuficiencia Renal Crénico Terminal

La National Kidney Foundation /Dialisys Outcome Quality Iniciative, K/DOQI
define dafo renal cronico como hallazgos patoldgicos en pruebas sanguineas,
de orina o de imagen. La enfermedad renal cronica es definida como tasa de
filtracion glomerular (TFG) por debajo de 60 ml/min/m?SC por tres 0 mas meses.
La insuficiencia renal crénica terminal, ultima etapa de la clasificacion K/DOQI
alberga a los pacientes con filtracion glomerular menor de 15 mL/min o con
necesidad de terapia de reemplazo como dialisis, hemodialisis o idealmente
trasplante renal. (1)

La insuficiencia renal cronico terminal es un problema en aumento, durante las
ultimas tres décadas la incidencia y prevalencia han tenido un aumento
constante (2,3). En Estados Unidos la incidencia de insuficiencia renal cronico
terminal (IRCT) aumenta en 7 a 8% cada afio (4).

En nuestro pais la prevalencia de pacientes con IRCT es de 1,142 por millén de
habitantes (pmh), estos son pacientes con signos clasicos de uremia o que

requieren terapia de reemplazo. (5)

1.2 Trasplante Renal
El tratamiento de eleccién la insuficiencia renal crénico terminal es el trasplante

renal, sin embargo la disponibilidad de injertos es limitada (5).



Durante los ultimos cinco afios se han realizado en México 9627 trasplantes de
rindn, comparados con 6283 realizados en los cinco anos previos representa un
incremento del 44% en el numero de trasplantados renales (6).

La sobrevida de un injerto renal de donador vivo ha ido mejorando gracias a
mejores medicamentos inmunosupresores y un cuidado meédico mejor
establecido. (7)

De 1988 a 1996 la sobrevida al afio del injerto aumento de 88.8 a 93.9% en
pacientes con trasplante de donador vivo relacionado y de 75.7 a 87.7 en la
poblacion con trasplante de donador cadavérico. (4)

La vida media de un trasplante de donador vivo aumento de 12.7 a 21.6 afios y
en los receptores de donadores cadavéricos de 7.9 a 13.8 afos. (4) Esto
representa una poblacion en aumento que requiere de cuidados y seguimiento

especializado.

1.3 Ultrasonido Doppler

El termino ultrasonido aplica a cualquier sonido que se encuentra arriba de la
capacidad auditiva humana que generalmente se encuentra alrededor de 20
kHz. Las frecuencias utilizadas en el ultrasonido medico generalmente se
generan con transductores externos que van de los 2 a los 20 MHz. El
ultrasonido médico opera con la trasmision de un pulso corto de ultrasonido
seguido de la recepcion de las ondas reflejadas por los tejidos. El tiempo entre el

envio del pulso y la recepcion brindan informacion sobre la profundidad vy



generan la imagen en dos dimensiones, comunmente conocido como ultrasonido
Modo B. (8)

El ultrasonido en escala de grises o Modo B ha sido utilizado como herramienta
en la evaluacion de los injertos renales desde finales de los 60 e inicios de los
70. (9,10) La utilizacion del ultrasonido Doppler para medir los flujos del injerto
renal inicio en la década de los 80 (11).

Cuando existe movimiento de sangre dentro de la imagen en Modo B la

frecuencia recibida es desplazada en una cantidad f que es resultado del efecto

Doppler.

La utilidad de SFV ultrasonido
Doppler radica en la J= C cos 6 posibilidad de
medir ciertas caracteristicas del

flujo sanguineo del injerto renal sin tener que ser invasivos.
De la sefial Doppler obtenida de un cuerpo en movimiento se puede calcular el

cambio en la sefial Doppler con la formula:

donde f es el cambio en la frecuencia Doppler, c es la constante de velocidad del

ultrasonido en los tejidos blandos y 6 es el angulo entre el haz de ultrasonido y la



direccién del movimiento. Esta velocidad es obtenida de una regién determinada
por el operador que se le conoce como muestra. (8)
La velocidad del flujo sanguineo se obtiene a partir del cambio en la sefal

Doppler con la formula

Donde f es el cambio en la frecuencia Doppler calculado de la formula anterior, ft
es la frecuencia trasmitida y C es la constante de la velocidad del sonido en los
tejidos blandos (1540 m/s -1).

1.4 Exploracion Doppler del Injerto Renal

Las velocidades son importantes en la evaluacion de la anastomosis arterial y en
la arteria renal principal, de forma intrarrenal su utilidad no ha sido estudiada
debido a la dificultad para obtener angulos adecuados.

Se considera que una velocidad por arriba de 250 cms/seg en la anastomosis
arterial levanta la sospecha de una estenosis de la anastomosis y un resultado
en este nivel es una indicacion para realizar angiografia. Aproximadamente un
30% de los pacientes con estas velocidades presentan estenosis al realizar

estudios angiograficos. (12)

Otro valor hemodinamico  del
Doppler es el indice de resistencia
(IR), este valor es una relacion entre la

velocidad sistélica pico y la velocidad diastolica (IR = [velocidad sistélica pico —

velocidad al final de la diastole] / velocidad sistolica pico) (13)



El IR refleja no solamente la resistencia vascular dada por la resistencia que
otorga el vaso al flujo sanguineo, ademas es un resultado de la capacidad de
distensibilidad (cambio en el volumen del vaso en funcion de la presion
intraluminal a la que es sometido) de los vasos sanguineos. En estudios
experimentales el IR depende la distensibilidad vascular y la resistencia.
También se ha demostrado que el IR es inversamente proporcional al area de
superficie del lecho vascular arterial distal al vaso de medicidn. Este efecto es
independiente de la resistencia y de la distensibilidad. (14)

Actualmente se considera un IR mayor de 0.8 en las arterias intrarrenales,
segmentarias o interlobares, como un hallazgo anormal (12). Sin embargo las
interacciones locales que afectan el IR son muchas lo que ha llevado a la
incapacidad de relacionar los cambios en el IR con patologias renales
especificas. (13,15)

La utilidad de estos parametros del ultrasonido Doppler, velocidad e IR, para
seguir la funcion de los injertos renales se ha investigado en multiples trabajos.
De los parametros obtenidos de la exploracion ultrasonografica la velocidad pico
sistdlica en la anastomosis y el indice de resistencia son los mas estudiados.

En la literatura existen resultados contradictorios y mientras algunos articulos
muestran que el IR representa un marcador util para predecir la funcion del
injerto renal a corto plazo (16) otros sugieren que su utilidad es reducida (13).

En cuanto a la velocidad en la anastomosis, la importancia de esta medicion se

ha empleado para detectar la presencia de estenosis significativas en el periodo



post operatorio temprano, una complicacion rara que se presenta del 10 — 30%
(12).

El seguimiento de los pacientes trasplantados tiene como objetivo identificar de
forma temprana a aquellos pacientes con alteraciones en la funcién del injerto y
tomar medidas oportunas para evitar la pérdida de este, hasta el momento no
existe una sola herramienta, de laboratorio o imagen, que de forma exacta
detecte a los pacientes con riesgo de presentar pérdida del injerto (17).

Hasta el momento no existen resultados concluyentes sobre la utilidad de estas
mediciones (VPS e IR) en el post operatorio temprano con la funcion renal a

largo plazo.



Il. JUSTIFICACION

La sobrevida de los injertos renales ha mejorado gracias a mejores
medicamentos inmunosupresores y un seguimiento medico mas estrecho. El
papel del ultrasonido Doppler del injerto renal no se encuentra bien definido
aunque es un estandar en el protocolo de seguimiento post transplante en la
mayoria de las instituciones.

Por lo tanto conocer su utilidad es preponderante, sobre todo si los resultados
obtenidos en etapas tempranas tienen una implicacion en el funcionamiento a
largo plazo. Esto ahorraria recursos al evitar la realizacién de multiples estudios
en pacientes con hallazgos normales.

Por otro lado identificar tempranamente problemas hemodinamicos podria dar la
posibilidad de tomar acciones terapéuticas de forma temprana, mejorando asi la

sobrevida de los injertos renales.



lll. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Problema general:
No se conoce la implicacion de los hallazgos ultrasonograficos obtenidos en el

post operatorio temprano con la funcion renal a largo plazo.

Problemas especificos:

La utilidad del corte de 250 cms/seg para diagnosticar estenosis de la
anastomaosis y disminucion en la funcion renal no ha sido reproducido en el post
operatorio temprano.

La utilidad del IR en el periodo post operatorio temprano no ha sido demostrada.

IV. HIPOTESIS:

Hipétesis de trabajo:
* La presencia de alteraciones hemodinamicas al quinto dia post trasplante
predice una peor funcién renal en términos de creatinina sérica y tasa de

filtracion glomerular al afio.



V. OBJETIVOS

Objetivo general:

1.

Determinar la relacion entre la presencia de un resultado anormal en el
ultrasonido Doppler al quinto dia posterior al trasplante con la funcion
renal al afo en una cohorte de pacientes que fueron trasplantados en el

instituto entre enero de 2004 y julio del 2007.

Objetivos especificos:

1.

Determinar la relacion entre la presencia de un resultado anormal en el
ultrasonido Doppler (velocidad en la anastomosis o IR intrarrenal elevado)
al quinto dia posterior al trasplante con la funcion renal afio en términos
de creatinina séricay TFG.

Determinar la relacion de la velocidad en la anastomosis con un punto de
corte de 250 cm/seg con la funcidén renal ano en términos de creatinina
séricay TFG.

Determinar la relacion entre la presencia de un IR elevado intrarrenal con
la funcidn renal al afio en términos de creatinina séricay TFG.

Conocer la relacion entre los hallazgos anormales en el ultrasonido
Doppler y los hallazgos histologicos en biopsias realizadas al afo post

trasplante.



VI METODOLOGIA

a) Diseno.
Estudio de cohorte retrolectiva.
b) Poblacién de estudio.

Se incluiran todos aquellos pacientes que se sometieron a trasplante
renal en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador

Zubiran.
c) Grupos de estudio.

Se formaron tres cohortes comparativas formadas por dos grupos de

estudio cada una.

1. Pacientes con ultrasonido Doppler anormal y pacientes con ultrasonido

Doppler normal al quinto dia posterior al trasplante.

2. Pacientes con velocidades en la anastomosis mayores de 250

cms/seg y velocidades menores de 250 cms/seg.
3. Pacientes con IR intrarrenal mayor de 0.8 y menores de 0.8 cms/seg.
d) Lugar de realizacion.

Departamento de Radiologia e Imagen del Instituto Nacional de Ciencias

Médicas y Nutricién Salvador Zubiran.

e) Tiempo.



Enero 2004 a julio de 2007.
f) Criterios de inclusion para este estudio:

* Todos los pacientes trasplantados en el Instituto durante el periodo

de enero de 2004 a julio de 2007.
g) Criterios de exclusién.
* Pacientes que no completaron el seguimiento al afio.

* Pacientes que no contaban con ultrasonido Doppler al quinto dia

posterior al trasplante.
* Pacientes con datos faltantes en el expediente clinico.
h) Tamaio de la muestra.

Todos los pacientes trasplantados durante el periodo de enero de 2004 a

julio de 2007 que cumplieron con los criterios de inclusion y exclusion.
i) Variables.
Variables dependientes:

1. Funcidn renal al afio.

2. Alteracion en el ultrasonido Doppler.

Variables independientes:
1. Dimensiones del injerto
a. Sagital, transverso y anteroposterior

2. Permeabilidad de la arteria y vena renal.



3. Velocidades
a. Arterial iliaca adyacente a la anastomosis
b. Anastomosis arterial
c. Arteria renal
i. Tercio proximal
ii. Tercio medio
iii. Tercio distal
4. IR
a. Anastomosis
b. Arteria renal
i. Tercio proximal
ii. Tercio medio
iii. Tercio distal
c. Intrarrenal
i. Promedio del IR en arterias segmentarias de las mediciones
en
1. Polo superior
2. Segmento interpolar
3. Polo inferior
ii. Promedio del IR en arterias interlobares de las mediciones
en
1. Polo superior

2. Segmento interpolar



3. Polo inferior

ii. Promedio del IR en arterias arcuatas de las mediciones en
1. Polo superior
2. Segmento interpolar

3. Polo inferior

De forma retrospectiva se revisaron los expedientes de los pacientes que
contaban con ultrasonido renal del quinto dia.
Variables independientes obtenidas del expediente:
1. Demogréficas
a. Edad
b. Peso
c. Talla
d. IMC
2. Historia de IRCT
a. Causade IRCT
b. Uso de terapia sustitutiva
c. Tiempo en terapia sustitutiva
3. Trasplante renal
a. Tipo de trasplante renal
b. Haplotipos

c. Edad del donador



4. Funcion del injerto

a. Presioén arterial

b. Creatinina sérica

Pretrasplante, quinto dia post trasplante, afo.

Pretrasplante, quinto dia post trasplante, mes y afio.

c. Depuracion de creatinina calculada con formula cuadratica

d. Deltas de creatinina y depuracion

Pretrasplante, quinto dia post trasplante, mes y afo.

Diferencia entre valores obtenidos al mes y al afo.

e. Porcentaje de cambio al afio en creatinina y depuracion.

5. Clasificacién histologica

a. Eventos agudos (cambios limitrofes)

b. Nefropatia cronica del injerto, segun clasificacion Banff (18)

c. Normal

j) Definicién de variables.

VARIABLE DEFINICION TIPO DE ESCALA, DE

VARIABLE | MEDICION
Ultrasonido Presencia de velocidad arriba de Nominal Dicotémica
Doppler 250 cm/seg y/o alteracion del IR SI/NO
anormal (=0.8)




Ultrasonido Velocidad en la anastomosis < 250 |Nominal Dicotémica
Doppler normal |cm/seg e IR<0.8 SI/NO
Velocidad Presencia de velocidad arriba de Nominal Dicotémica
anormal en la 250 cm/seg SI/NO
anastomosis
Indices de Promedio de tres mediciones de Cuantitativa |Relacion
resistencia cualquiera de los tres segmentos Nominal
elevados. arteriales estudiados
(segmentarias, interlobares,
arcuatas)
Edad Tiempo transcurrido desde su Cuantitativa |Anos
nacimiento hasta el momento de continua
inclusion al estudio.
Género Condicion organica que distingue al | Nominal Masculino
hombre de la mujer Femenino
IMC Peso en kg/(talla en m)* Cuantitativa |kg/m*
continua
Causa de IRCT |Condicion mérbida responsable de | Nominal Desconocida
la falla renal. Diabetes
HAS
Enfermedades
autoinmunes
Glomerulopatia
primaria
Enfermedades
obstructivas
Causas
mecanicas
Causa de IRCT |Condicion mérbida responsable de | Nominal Desconocida
la falla renal. Diabetes
HAS
Enfermedades

autoinmunes

Glomerulopatia
primaria

Enfermedades
obstructivas




Causas

mecanicas
Tipo de terapia |Modalidad de terapia sustitutiva Nominal Dialisis
sustitutiva inicial | con que fue tratado el paciente por peritoneal
primera vez. (DPCA, DPA)
Hemodialisis
Ambas
Tiempo en Tiempo transcurrido desde el inicio | Cuantitativa |Meses
terapia de la modalidad de tratamiento de |continua
sustitutiva sustitucion de la funcién renal hasta
el momento del trasplante.
Tipo de donador | Procuracion de 6érgano de donante |Nominal Vivo
renal Vivo 0 cadaveérico. relacionado
Cadaver
Edad del Tiempo de vida medido en afos al |Cuantitativa |ARos
donador momento de donar el rifidn. continua
Haplotipos Numero de haplotipos compartidos |Cuantitativa |0, 1, 2
continua
Presién arterial | Presién arterial registrada en el Cuantitativa |mmHg
expediente pre trasplante, al quinto |continua
dia, al mes y al afo.
Creatinina basal | Ultimo valor de creatinina Cuantitativa |mg/dI
documentado en expediente previa |continua
al trasplante.
Creatinina al Valor de creatinina 30 dias Cuantitativa |mg/dI
mes después del trasplante renal continua
documentado en el expediente.
Creatinina al Valor de creatinina un afio después | Cuantitativa |mg/dl
afo del trasplante renal documentado | continua
en el expediente.
Tasa de TFG 30 dias después del trasplante | Cuantitativa |ml/min/1.73 m*
filtracién renal calculado con formula MDRD | continua
glomerular mes |cuadratica.
Tasa de TFG un afio después del trasplante | Cuantitativa |ml/min/1.73 m*
filtracién renal calculado con formula MDRD | continua
glomerular al cuadratica.
ano
Delta de Diferencia entre creatinina al mes y | Cuantitativa |Mg/dI
creatinina al ano. continua




Delta de MDRD | Diferencia entre MDRD al mes y al |Cuantitativa |ml/min/1.73 m?
ano. continua

Clasificacion Normal Dicotomica |SI/NO

histologica Eventos de rechazo agudo

Nefropatia cronica del injerto

k) Procedimientos.
Revision del expediente clinico:

En el INCMNSZ se realizan en promedio 37 trasplantes renales por afo. El
estudio del paciente trasplantado se encuentra protocolizado en nuestro
Instituto, al quinto dia post trasplante se realiza un ultrasonido Doppler del
injerto. De nuestra base de datos de pacientes con injertos y ultrasonidos
Doppler seleccionamos a los pacientes. Posteriormente se realizé una revision
retrospectiva del expediente de cada paciente en el Departamento de Archivo
Clinico y Estadistica para datos de laboratorio y reportes de patologia. Los datos
fueron recolectados utilizando una hoja de recoleccion. Para corroborar la
veracidad de la informacién obtenida de los expedientes clinicos, nos auxiliamos
del sistema electronico de informacidén acerca de cada paciente con que cuenta
el instituto. Posteriormente los datos fueron vaciados en una hoja de SPSS 12.0

para su posterior analisis.




VIl. ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizé estadistica descriptiva segun el nivel de medicion de las variables. Las
variables categoricas se expresan como frecuencias y proporciones. Los valores
numeéricos se expresan como promedio +/- desviacion estandar. Para comparar
las variables categoricas entre los diferentes grupos utilizamos Chi cuadrada.
Para comparaciones de las variables numéricas continuas entre 2 grupos se
utilizé prueba t de Student. Se utiliz6 ANOVA de una via para comparaciones
entre 3 0 mas grupos. Realizamos correlacion de Pearson para los valores del
ultrasonido Doppler y las variables de funcion renal (CrS, MDRD, deltas). Se

consideraron significativos los valores de P menores a 0.05.



Vill. RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre enero del 2004 y junio del 2007 se
realizaron 130 trasplantes renales en nuestro Instituto, de los cuales 51 (40% de
la muestra) fueron incluidos en este estudio.

La poblacion incluida tenia una edad promedio al momento del trasplante de 34
anos y 55% eran hombres. El resto de las caracteristicas demograficas de la

poblacion en estudio se muestran en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los

pacientes

Edad 34 afos (rango 17 — 69 anos)
Sexo 28 hombres 23 mujeres

Peso 62.27 kilos (rango 41 - 116)
Talla 1.63 metros (rango 1.43 — 1.86)
IMC 22.97(rango 16.16 — 34.63)

La causa IRCT en la mayoria de los pacientes trasplantados fue desconocida, la
nefropatia diabética, lupica y las glomerulopatias primarias representaron las

causas conocidas mas frecuentes (Tabla 2).

Tabla 2. Causas de IRCT

Numero Porcentaje
Desconocida 28 55%
Nefropatia diabética 5 10%
GMN primaria 6 11%
Nefropatia lupica 5 10%
Otras 7 14%
Total 51 100%

El promedio de meses en terapia sustitutiva previa al trasplante renal fue de 20

meses (rango 0 - 67), la mas empleada es la didlisis peritoneal continua



ambulatoria (DPCA), utilizada por 26/51 pacientes, 12/51 fueron tratados con
hemodialisis (HD) en su periodo pre trasplante, en 9 pacientes se utilizaron
ambos métodos. Cuatro pacientes no requirieron de terapia sustitutiva mientras

que 3 fueron trasplantados por segunda ocasion (Tabla 3).

Tabla 3. Tipo de terapia de Porcentaje

reemplazo

DPCA 26 51%
HD 12 23.5%
DPCAyHD 9 17.5%
Ninguna 4 8%

El tipo de trasplante renal fue de donador vivo relacionado (TRDVR) en 43/51

(85%) pacientes y de donador cadavérico en 8/51 (15%). Grafica 1

Tipo de Trasplante renal

TRDC TRDVR




El numero de haplotipos que compartian con el donador se muestra en la tabla

4.

Tabla 4. Numero de haplotipos Numero de pacientes Porcentaje
0 27 53%

1 21 41%

2 3 6%

De los 51 pacientes estudiados 21 (41%) presentaron un estudio de ultrasonido

Doppler al quinto dia post trasplante anormal. Las caracteristicas generales y

desenlaces de importancia se muestran en la tabla 5 comparando pacientes con

ultrasonido Doppler normal contra ultrasonido Doppler anormal.

Tabla 5. Pacientes con ultrasonido Doppler normal vs anormal.

Variable

US Doppler Normal

N =30

US Doppler Anormal

N= 21

Edad Receptor 34.30 34.05 0.25
Género M Receptor 16 12 0.78
Haplotipos compartidos

0 13 14 0.14

1 14 7

2 3 0
Tipo de Trasplante Renal

Donador vivo 28 15 0.03 (0.84) correccion

Donador cadavérico 2 6 de continuidad
Causa IR

DM 3 2 0.46

LEG 1 4

GMN primaria 4 2

Desconocida 18 10

Otra 4 3
TAM basal 100.53 + 17.5 102.5 + 15.40 0.67
TAM afio 955+12.8 91.5+115 0.26
Creatinina mes 1.29% 0.36 1.17+0.43 0.30
Creatinina afio 1.32+0.49 1.19+0.50 0.35
MDRD mes 83.84 + 23.07 91.22 + 32.97 0.35
MDRD afo 83.63 + 24.22 95.57 + 27.8 0.11
Delta Cr. 0.029 + 0.31 0.015+ 0.41 0.89
Delta TFGe Afo-Basal -0.20 £ 19.91 4.35 + 32.93 0.54
Biopsia Afio
Normal 18 9




NCI 7 7 0.42
Limitrofe 5 5

Al observar los resultados obtenidos llama la atencion la presencia de TFG
calculadas por MDRD al afio mas altas en los pacientes con Doppler anormal
que en los pacientes con Doppler normal.

En nuestra poblacion en estudio el mayor porcentaje de pacientes dentro de la
clasificacién de ultrasonido anormal esta dado por incremento de la velocidad en
la anastomosis 14/21 (67%) por lo cual decidimos realizar el analisis estadistico
por separado de los pacientes para evaluar la utilidad de la velocidad en la

anastomosis y elevacion del IR.

Tabla 6. Pacientes con velocidad en la anastomosis <250 vs = 250 cm/seg

Variable Velocidad en la Velocidad en la
anastomosis < 250 anastomosis = 250
N =32 N= 14

Edad Receptor 3243 34.28 0.63
Género M Receptor 16 9 0.371
Haplotipos compartidos

0 15 8

1 14 6 0.46

2 3 0
Tipo de Trasplante Renal

Donador vivo 30 9 0.01

Donador cadavérico 2 5
Causa IR

DM 2 1

LEG 4 1 0.88

GMN primaria 5 1

Desconocida 16 9

Otra 5 2
TAM basal 100.59 + 17.88 105.3 + 14.25 0.38
TAM al ano 94.95+13.32 90.98+11.92 0.34
Creatinina mes 1.27+0.42 1.13+£0.36 0.27
Creatinina afio 1.36+1.06 1.06+0.25 0.66
MDRD mes 82.88+25.79 100.44+31.39 0.05
MDRD aino 82.01+26.53 104.44+20.70 0.007
Delta Cr. 0.086%0.35 -0.67+0.37 0.19
Delta TFGe Aho-Basal -0.87+£23.18 4.0+33.89 0.57
Biopsia Afio
Normal 20 5
NCI 8 4 0.13
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Grafica 2. Velocidad mayor de 250 cms/seg y TFG al mes y al afio.
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Ya que para nuestro conocimiento no existen estudios que brinden evidencia
sobre los limites inferiores de velocidad en la anastomosis reagrupamos
nuestros pacientes en dos grupos diferentes.

Se calculd el promedio de velocidades en la anastomosis, siendo 200 cm/seg y

se dividio nuevamente en dos grupos.



Pacientes con velocidades iguales o mayores de 200 cm/seg y pacientes con

velocidades menores de 200 cm/seg.

Los resultados se muestran en la tabla 7 comparando ambos grupos de

pacientes.

Tabla 7. Velocidad en la anastomosis = 200 cm/seg vs menor a 200 cms/seg

Variable

Velocidad en la
anastomosis = 200

cms/seg
N =19

Velocidad en la
anastomosis < 200

cms/seg
N= 27

Edad Receptor 34.21 33.37 0.82
Género M Receptor 12 13 0.31
Haplotipos compartidos

0 11 12 0.66

1 7 13

2 1 2
Tipo de Trasplante Renal 0.07 (0.18)

Donador vivo 14 25 correccion de

Donador cadavérico 5 2 continuidad
Causa IR

DM 1 2

LEG 2 3

GMN primaria 2 4 0.98

Desconocida 11 14

Otra 3 4
TAM basal 104.02 +15.27 100.61+£18.01 0.50
TAM afio 93.15+13.6 9416+ 12.5 0.79
Creatinina mes 1.15+0.32 1.29 + 0.45 0.26
Creatinina ano 1.10 £ 0.24 1.39 £ 0.60 0.05
MDRD mes 96.82 + 27.93 82.18 + 27.73 0.86
MDRD aino 100.1 £ 21.32 80.97 ¥27.78 0.01
Delta Cr. -0.05 £ 0.34 0.10 £ 0.37 0.15
Delta TFGe Aho-Basal 3.19 + 30.57 -1.20 £ 23.85 0.58
Biopsia Afio
Normal 8 17
NCI 6 6 0.36
Limitrofe 5 4
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Se compard por separado la presencia de una alteracién en el IR intrarrenal,

definido como la presencia de un IR por arriba de 0.8 en cualquier segmento

intrarrenal. Los resultados se muestran en la Tabla 8

Tabla 8. Pacientes con IR < 0.8 vs 20.8

Variable

IR intrarrenales

normales
N 39

Alteracion en el IR

intrarrenal
N 12

Edad Receptor 32.26 40.51 0.04
Género M Receptor 22 6 0.69
Haplotipos compartidos

0 19 8 0.69

1 17 4

2 3 0
Tipo de Trasplante Renal

Donador vivo 33 10 0.91

Donador cadavérico 6 2
Causa IR

DM 2 3

LEG 2 3

GMN primaria 4 2

Desconocida 26 2 0.01

Otra 5 2
TAM basal 102.26 +16.99 98.39+15.35 0.48
TAM afio 93.53+12.5 95.01+12.2 0.72
Creatinina mes 1.19+0.30 1.41 +£0.59 0.24
Creatinina afo 1.17+0.28 1.56+0.83 0.14
MDRD mes 92.1 #23.67 69.84+33.05 0.01
MDRD afo 93.04+20.38 73.94+37.17 0.11
Delta Cr. -0.016£0.30 0.15+0.48 0.14
Delta TFGe Afo-Basal 0.92+26.12 4.09+25.96 0.71
Biopsia Afio
Normal 21 6
NCI 9 5 0.33
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IX. DISCUSION

En el analisis estadistico al comparar a los pacientes con un resultado anormal
en el ultrasonido Doppler contra los pacientes con ultrasonido Doppler normal al
quinto dia no arrogan diferencias significativas en la funcion renal al afio medida
con depuracién de creatinina y tasa de filtracion glomerular calculada por MDRD.
Es interesante que los pacientes clasificados dentro del grupo de ultrasonido
anormal presenten cifras menores de creatinina plasmatica al mes y al afo
comparado con los pacientes con ultrasonido normal (Tabla 5). Estos hallazgos
probablemente se deban a lo temprano de la exploracion ultrasonografica,
donde en base a nuestros resultados la presencia de un flujo elevado
relacionado con mejor perfusion del injerto, podria estar relacionado a mejores
cifras de creatinina plasmatica y a TFG, sin embargo estas diferencias no
alcanzan significancia estadistica.

Todos los articulos publicados sobre la velocidad en la anastomosis estan
enfocados a la deteccion oportuna de las estenosis en las anastomosis arteriales
del injerto. Existe un debate sobre la velocidad minima que debe llevar a un
paciente a una evaluacién por angiografia, la gran mayoria coinciden en que 250
cms/seg es un punto de corte que permite identificar a la mayoria con pocos
falsos negativos, (19) existen otros autores que sugieren elevar la velocidad a
300 (20). Sin embargo, el tiempo en el que la velocidad en la anastomosis es
evaluada por ultrasonido Doppler en los distintos trabajos publicados es muy

variable y va de las 2 semanas hasta mas de 6 meses, por lo tanto la idea de



que un solo valor de velocidad durante toda la vida del injerto debe ser
considerada normal resulta poco factible.

En base a los hallazgos de la primera prueba estadistica que sugieren que
existe mejor funcion renal al afio a mayor flujo (tabla 5), esto sin ser
estadisticamente significativa, se realizo por separado el analisis estadistico en
base a velocidades en la anastomosis e IR intrarrenales.

Al utilizar 250 cm/seg (Tabla 6) como valor de corte, el analisis estadistico arrojo
diferencias significativas en la TFG al mes calculada por MDRD entre los
pacientes con velocidades = 250 cms comparados con los pacientes con
velocidades < 250 cms/seg (82.88+25.79 vs 100.44+31.39 p 0.05 y al afo
82.01+26.53 vs 104.44+20.70 p 0.007). Estos resultados dejan claro que al
quinto dia post trasplante una velocidad de = 250 cms/seg no representa un
hallazgo del todo anormal y al contrario, dentro de este tiempo post quirurgico la
presencia de velocidades altas podrian hablar de una mejor funcion renal al mes
y al afio en términos de la TFG calculada por MDRD.

Al separar nuestra poblacion en dos grupos, en base al promedio de velocidad
(200 cms/seg) encontramos diferencias significativas en la creatinina y la
depuracion al afio (Tabla 7).

Los pacientes con velocidades por debajo de 200 cms/seg presentan peores
cifras de creatinina plasmatica (1.39+£0.60 mg/dl) que los pacientes con
velocidades mayores (1.10+21.32 mg/dl p 0.05) y esto se ve reflejado en la TFG

al ano 80.97+27.78 ml/min vs 100.1+£21.32 ml/min p 0.01.



Flujos bajos en los injertos medidos por flujometros electromagnéticos en el post
operatorio inmediato se han relacionado a retraso en la funcion del injerto y
rechazo. (21,22) Si estos resultados llegan a reproducirse, la presencia de una
velocidad por debajo de 200 cms/seg en la anastomosis, en el postoperatorio
temprano, podria estar relacionada con una peor funcion renal al afo post
trasplante.

Al analizar por separado la presencia de alteracion en IR intrarrenal se observa
una diferencia significativa al mes después del trasplante.

Los pacientes con IR normal presentan un promedio de 92.1+23.67 ml/min
comparado con 69.84+33.05 ml/min de los pacientes con elevacion al quinto dia
del IR intrarrenal p 0.01 (Tabla 8). Al afio también presentan menor TFG sin
embargo los valores no son estadisticamente significativos.

El estudio realizado por Radermacher (23) mostro que los pacientes que
después del tercer mes post trasplante presentan elevacion del IR intrarrenal
tienen mayor riesgo presentar disminucién en la TFG, perder el injerto o morir.
Este estudio que incluy6 601 pacientes en el analisis final solo realizo dos o tres
mediciones de las arterias segmentarias y no incluyo otros niveles. Nosotros
decidimos utilizar el promedio de 9 mediciones en los tres segmentos arteriales
intrarrenales.

Al igual que el estudio de Radermacher (23) los pacientes con elevacion del IR
tenian edades mayores (40.51 vs 32.26 p 0.04) que los pacientes con IR
menores de 0.8, este hallazgo también fue encontrado en el estudio de Sarasino

(24). La probabilidad de que a mayor edad la capacidad de distencion de los



vasos sea menor es muy probable sobre todo en pacientes con nefropatia
cronica.

La TFG al mes también mostré resultados significativos estadisticamente, los
pacientes con IR intrarrenales normales presentaron en promedio 92.1+23.67
ml/min comparados con los pacientes con IR elevado que tuvieron velocidades
de 69.84+33.05 ml/min, p 0.01.

Los resultados sugieren que por lo menos al mes existe una diferencia
importante entre aquellos pacientes que presentan alteracion del IR comparado
con aquellos normales. La elevaciéon del IR generalmente en la etapa temprana
se asocia a la presencia de NTA y rechazo agudo, eventos que muchas veces
terminan por ceder y generalmente tienen mejoria en la funcion renal, esto
explicaria la ausencia de valores significativos al afo.

El tipo de trasplante renal si present6 diferencias en la mayoria de los analisis
estadisticos, siendo mas frecuente un hallazgo anormal al quinto en dia en
pacientes con trasplante de donador cadavérico. En América Latina y
principalmente en nuestro pais la obtencién de riflones proviene principalmente
de donadores vivos relacionados. (6,25)

Es ampliamente conocido el hecho de que los trasplantes obtenidos de
donadores cadavéricos estan sujetos a mayor tiempo de isquemia y con mayor
frecuencia presentan retraso en el funcionamiento del injerto que aquellos
trasplantes de donadores vivos (26). En nuestros pacientes la mayoria de los

trasplantados de donador cadavérico se encuentran en el grupo de ultrasonido



Doppler anormal, 6/8 comparado con 2/8 en el grupo de ultrasonido Doppler

normal (p 0.03), lo que va de acuerdo con lo reportado en la literatura (27-29).



X. CONCLUSIONES

La utilidad del ultrasonido Doppler en el periodo post operatorio temprano (quinto
dia) no ha sido evaluada en la literatura.

Al quinto dia post trasplante una velocidad en la anastomosis mayor de 250
cm/seg esta relacionada con mejores niveles de creatinina sérica y mejor TFG
gue aquellos con velocidades menores.

La utilidad de la velocidad en la anastomosis al quinto dia post trasplante radica
en la posibilidad de identificar rifones hipoperfundidos, velocidades menores de
200 cm/seg a largo plazo presentaran peores creatininas séricas y TFG.

Los IR por arriba de 0.8 son mas frecuentes a mayor edad del receptor. Su
aparicion al quinto dia post trasplante esta asociado a peor funcién a corto plazo.
El ultrasonido Doppler realizado en el post operatorio inmediato es una
herramienta eficaz que permite identificar a pacientes con riesgo de pérdida de

funcién del injerto.
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Xll. ANEXOS

a) Cronograma.

Documentacion Bibliografica: Enero de 2007 hasta el final del estudio.
Recoleccion de datos: Desde Enero de 2008 a Junio de 2008.
Analisis de resultados: Julio de 2008.

Presentacion del trabajo terminado: 30 de Julio de 2008.

Examen de Tesis y Titulacion:_Agosto 2008-febrero 2009.

b) Aspectos éticos.

Este estudio cumple con todos los puntos sefalados en los convenios internacionales
sobre investigacidn en humanos. Se respeto la confidencialidad de los pacientes. Por
la naturaleza del estudio no requiere de aprobacién por el comité de ética del instituto

ni del consentimiento informado de cada paciente para su realizacién.
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