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NEFRECTOMIA BILATERAL CON TRASPLANTE RENAL
SIMULTANEO: SEGURIDAD QUIRURGICA DEL PACIENTE Y
SOBREVIDA DEL INJERTO A LARGO PLAZO.

OBJETIVO PRINCIPAL.

Demostrar la seguridad de realizar nefrectomia bilateral de rifiones
nativos con trasplante renal de donador vivo o cadaverico, en un solo
tiempo qirurgico; evaluar la adecuada funcion renal medida a través de
los niveles séricos de creatinina y ver la sobrevida del injerto en un

periodo de 12 meses.

OBJETIVOS SECUNDARIOS.
Describir los resultados quirurgicos, la morbilidad y mortalidad post

operatoria y sobrevida del injerto.



JUSTIFICACION

El debate en cuanto al momento preciso de realizar nefrectomia (antes,
simultaneamente o después) en un paciente que requiere un trasplante

renal aun esta en discusién. (1)

Actualmente la principal indicacion para realizar una nefrectomia
bilateral es la enfermedad poliquistica renal autosémica dominante (2).
Otras indicaciones son el reflujo vesicoureteral con pielonefritis cronica

e hipertension arterial persistente de dificil manejo. (3)

Se tiene cierta preocupaciéon en cuanto a si los pacientes sometidos a
trasplante renal con nefrectomia simultanea tienen un mayor riesgo de
complicaciones postoperatorias, como sangrado e infeccion, lo que
podria disminuir las tasas de supervivencia del enfermo y del injerto.(4)
Los argumentos en contra de realizar la nefrectomia de riflones nativos
incluyen un porcentaje de mortalidad perioperatoria, del 3% al 5%, y la
tasa de complicaciones postoperatorias enre un 12% a 45%.(5, 6) Las
complicaciones infecciosas relacionadas con este procedimiento

pueden ser mas frecuentes debido a la terapia de induccion. (1)

El objetivo de esta tesis es demostrar que se tienen resultados mejores
o comparables con la literatura, demostrando que la nefrectomia con
trasplante renal es la mejor opcidén, ya que esto evita los efectos
negativos de un estado anefrico y de la terapia sustitutiva de la funcion

renal, asi como la realizacion de un segundo procedimiento quirurgico.



HIPOTESIS.

Es factible Realizar un trasplante renal con nefrectomia bilateral de
rinones nativos de manera simultanea? aumenta las complicaciones
postoperatorias y disminuye la sobrevida del injerto asi como la

supervivencia de los pacientes?

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Las complicaciones peripoeratorias, asi como la tasa de mortalidad, son
mayores cuando se realiza nefrectomia bilateral simultanea al
trasplante renal, y esto puede disminuir la supervivencia del injerto y del

pacientes postrasplantado.



MATERIAL Y METODOS.

a) Diseno del estudio
Estudio de analisis comparativo de una base de datos actualizada de
forma prospectiva, de pacientes trasplantados en la clinica de
Nefrotrasplantes del Centro Médico ABC, de Enero de 2012 a
Diciembre de 2015

b) Criterios de inclusion
Pacientes sometidos a trasplante renal con y sin nefrectomia bilateral
simultanea por la clinica de nefrotrasplantes del Centro Médico ABC de
Enero de 2012 a Diciembre de 2015

c) Criterios de exclusién

Diabetes, hipertension, causas inmunologicas conocidas, nefrectomia

unilateral y trasplante simultaneo



DISENO DEL ESTUDIO

Los pacientes seran divididos en dos grupos: Grupo A (pacientes con
trasplante renal sin nefrectomia que cumplan con los criterios de
inclusion) y Grupo B (pacientes con trasplante renal con nefrectomia
bilateral simultanea). Posteriormente se llevara un analisis comparativo
de las variables clinico demograficas, asi como de los resultados post
operatorios y se compararan las tasas de morbi-mortalidad y

supervivencia del injerto a 12 meses.

ANALISIS ESTADISTICO

Las diferencias en los datos demograficos del paciente y las
caracteristicas clinicas seran evaluadas utilizando la prueba de Chi-
cuadrada o test exacto Fisher, asi como prueba T de Student y U de
Mann Withney para datos categoricos. Se comprobara la normalidad de
todas las variables continuas mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov. Las curvas de supervivencia asi como de pérdida del injerto
se evaluaran utilizando el método de Kaplan-Meier y las comparaciones
estadisticas se realizaron mediante la prueba de log-rank de Mantel-
Haenszel. El analisis multivariado de las variables asociadas a pérdida
del injerto se evaluara realizando un analisis de regresion logistica
multiple. Se aceptara un nivel de significancia estadistica de p <0,05.
Los resultados se presentan como valores de medias medianas vy
desviaciones estandar. Todo el analisis estadistico se realizara con el
programa estadistico SPSS v.20.0 (IBM Corp., Armonk, Nueva York,
EE.UU.)
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MARCO TEORICO

INTRODUCCION

El trasplante renal (TR) es la modalidad 6ptima de tratamiento para
pacientes con Enfermedad Renal Terminal (ERT), si éste es exitoso, se
asocia a una mejor calidad de vida, disminuye el gasto econdmico en

medicamentos, y mejora la sobreviva de los pacientes. (7)

En México para el afno 2015 se realizaron 2,831 trasplantes de rindn
(incluyendo donadores vivos y cadavéricos), con un aumento
verdaderamente significativo comparado al afio 1970 en el que solo se
llevaron a cabo 17 en todo el Pais. Sin embargo para el primer trimestre
de 2016, en México existen 12,131 pacientes en lista de espera de TR.
Del total de TR realizados en nuestro pais en el 2015, 57% se realizan
en Instituciones de seguridad social, 25% en otras instituciones publicas

y 18% en Instituciones privadas. (8)

Las principales indicaciones para realizar nefrectomia bilateral con
trasplante renal concomitante incluyen enfermedad renal renal
autosomica dominante sintomatica (ERPAD), nefropatia por reflujo,
proteinuria masiva, Sindrome de Goodpasture e hipertension

incontrolable.(9)

Sin embargo aun existe controversia acerca de cuando se debe realizar
la nefrectomia en caso de que este indicada y se asocie a trasplante

renal simultaneo.
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ENFERMEDAD RENAL POLIQUISTICA AUTOSOMICA
DOMINANTE.

EPIDEMIOLOGIA.

ERPAD se trata de un desorden sistémico hereditario principalmente
con manifestaciones renales, y en algunos casos con afeccion a otros
organos como higado, pancreas, cerebro, vasos sanguineos (arterias)

o la combinacion de varios de estos. (10)

El primer reporte conciso acerca de ERPAD data del siglo 16 cuando la
Anatomia apenas emergia como una disciplina médica. (11) Sin
embargo a pesar de todo el tiempo transcurrido, aun permanece como
una enfermedad intratable y progresiva hacia una enfermedad renal
terminal. (12) Siendo actualmente la 4° causa de terapia de reemplazo

renal a nivel mundial.(13)

Las tasas de incidencia de la enfermedad renal en etapa terminal
causadas por ERPAD varia ampliamente dependiendo de la region,
desde 4.8 (en Japén )a 7.9 (en EE.UU. )y de 3.9 a 15.3 (en Europa )
casos por 1,000.000 habitantes por afio.(12)

ETIOLOGIA

La ERPAD es una enfermedad causada por la mutacion en cualquiera
de los dos genes que codifican policistina 1 y 2 para atravesar la

membrana (PKD1 y PKD2 respectivamente). Una mutacidén en cualquier

12



policistina puede interrumpir la opcion de la otra, lo que resulta en
presentaciones clinicas similares. Sin embargo , las mutaciones de
PKD1 son mas comunes que las mutaciones de PKD2 (representa el 85
% de los casos), y son mas susceptibles de ser asociadas a la formacion
de quistes renales y conducir a insuficiencia renal a edad promedio de
20 anos. (14, 15)

Cada hijo de un padre afectado tiene una probabilidad del 50 % de
heredar el gen mutado, que es completamente penetrante. ERPAD
surge como una mutacidon espontanea en aproximadamente 5% de los
casos. Sin embargo , en aproximadamente una cuarta parte de los
casos recién diagnosticados los pacientes no reportan historia familiar
de la enfermedad, lo que indica que muchos casos familiares no se
detectan. (13).

CUADRO CLINICO

Como ya se menciono anteriormente ERPAD es un padecimiento con
desarrollo posterior de quistes en los rifiones, y un alargamiento de los
mismos. Las manifestaciones de esta enfermedad incluyen
anormalidades en la funcidén renal, hipertension, dolor renal, e
insuficiencia renal. Aproximadamente el 50% de los pacientes con
ERPAD presentan los sintomas finales hacia los 60 afios, Sin embargo
la enfermedad es sistémica presentando quistes en otros érganos como
el higado (lo cual puede desencadenar una cirrosis), vesiculas
seminales, pancreas, y aracnoides y anormalidades no quisticas tales

como aneurismas intracraneales y dolicoectasias, dilatacion de la aorta,
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y diseccion de la aorta toracica, prolapso de la valvula mitral, y hernias

en la pared abdominal.

Los sintomas iniciales en los monos y seres humanos son: hipertension,
fatiga, y dolores severos en la espalda y costados, infecciones en el
tracto urinario. La enfermedad conduce frecuentemente al desarrollo de
Insuficiencia renal crénica y puede resultar en la perdida total en la

funcion renal, lo que requiere un cierto tipo de dialisis.(16)

DIAGNOSTICO

Las pruebas genéticas no se realiza como parte del diagnoéstico de
ERPAD estandar debido a las dificultades técnicas de analisis de PKD1
y , por lo tanto tienen un alto costo econdmico. ERPAD puede ser
causada por cientos de diferentes mutaciones intragénicas de PKD1 y
PKD2.(12) Las pruebas de genotipo actual puede identificar sélo
aproximadamente el 70 % de las mutaciones conocidas, por tanto no es
una herramienta de evaluacion util.(17) El diagnostico se basa en los
resultados de un estudio de ultrasonido (USG) y en base a la historia

familiar y eld desarrollo de los sintomas antes descritos. (18)

Los criterios para el diagnostico incluyen al menos dos quistes
unilaterales o bilaterales en personas <30 anos de edad, al menos 2
quites en cada rifidn en personas de 30 - 59 anos y al menos 4 quistes
en cada rifidn en personas de 60 afios o mas. (19). La identificacion de
quistes hepaticos asociados , pancreaticos , o ambas confirma el
diagnostico de ERPAD. (13)
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EVALUACION DE LA PROGRESION DE LA ENFERMEDAD.

ERPAD generalmente se desarrolla durante décadas manteniendo una
una funciéon renal normal, como consecuencia de la hiperfiltracion
compensatoria realizada por las nefronas, a pesar de la presencia de
miles de microquistes. Un rapido deterioro progresivo se caracteriza por
cambios fibréticos e inflamatorios, los cuales se ve en las etapas

avanzadas de la enfermedad. (15)

Los principales factores en la progresion de la enfermedad en ERPAD
son: genotipo, edad, sexo, funcion renal y volumen renal total (medido
por estudios de IRM o TAC) . (20)

Los dos rifiones por lo general se hipertrofian de forma simétrica yen un
rango constante; la ampliacién unilateral es poco frecuente. El volumen
combinado de ambos rinones de 1500ml, generalmente se asocia con

disminucién de la funcién renal. (15)

Por otra parte, el desarrollo de hipertension arterial también significa
progresion de la enfermedad y debe ser tratada de forma agresiva, para
tratar de mantener nivele de TA <130/80 mm Hg en adultos y niveles

por debajo de la percentil 75 en nifios. (21)
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TRATAMIENTO
La edad promedio a la cual un paciente con ERPAD desarrolla IRCT es

a os 54 anos, 10 aflos antes que por otras causas. (22)

En la actualidad no se conocen terapias efectivas que actuen para
disminuir la progresion de la enfermedad. Existen multiples
modalidades terapéuticas para el control de los sintomas como el dolor,
hematuria, hipertension, infecciones de vias urinarias, etc.(13) Sin
embargo vamos a centrar esta revision al papel que juega el trasplante
renal en el manejo de la insuficiencia renal terminal (IRCT) secundaria
a ERPAD.

TRASPLANTE RENAL Y NEFRECTOMIA.

Actualmente se sabe que los resultados de trasplante renal en pacientes
con ERPAD con favorables, incluso mejores que aquellos pacientes con
Diabetes Mellitus que desarrollan IRCT secundaria a nefropatia
diabética. (23) Por tanto el trasplante renal esta indicado en este grupo

de pacientes.

Se deben valorar varias condiciones como la anemia causada por la
hemorragia de los quistes renales, perdida de la funcién glomerular.
Otro aspecto es la evaluaciéon de los aneurismas intracraneales
comunes en esta patologia. Y por ultimo valorar la disponibilidad de
donadores ya que al tratarse se un padecimiento hereditario las pruebas
de compatibilidad entre donadores vivos relacionados se hace mas

complicada. (22)
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Las indicaciones de trasplante renal en pacientes con ERPAD incluyen:
infecciones recurrentes, volumen renal masivo que afecte la calidad de
vida, anorexia, deficiencia nutricional, dolor refractario a manejo médico

y nefrotlitiasis recurrente. (22).

La nefrectomia bilateral pre-trasplante provoca un estado de dialisis -
dependiente, por tanto no se considera tan buena opcion, ya que en
ocasiones el tiempo de espera de un donante puede ser muy largo. (24)
Las otras opciones son realizar la nefrectomia con el trasplante renal
simultaneo y realizar el trasplante renal y en tiempo posterior la

nefrectomia.

Las indicaciones o criterios para realizar un procedimiento u otro no han
sido claramente definidos. Por ejemplo realizar el procedimiento
simultaneo seria 6ptimo para paciente en adecuado estado funcional de
salud que pudieran tolerar el procedimiento quirurgico y en el post
operatorio, siendo la ventaja que solo se realiza un solo procedimiento.
Por otra parte las complicaciones que pudieran derivar de la nefrectomia

podrian afectar el injerto. (25)

Realizar la nefrectomia después del trasplante en un paciente el cual el
trasplante fue exitoso, tiene la ventaja de que se puede establecer una
adecuada tasa de filtracion glomerular y por tanto lograr un adecuado
esta de inmunosupresion, incluyendo esto, la eliminacion del uso de

corticoesteroides facilitando la reparacion de heridas. (22)
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Se ha reportado que la nefrectomia bilateral afiade 3 hrs al tiempo
operatoria en cuando se realiza simultaneo a trasplante ademas de que
aumenta la necesidad de transfusion de 2-3 paquetes globulares. (25,
26) Y nose han reportado diferencias en la funcion del injerto, el tiempo
de estancia hospitalaria es menor respecto a los pacientes a los cuales
se les realiza nefrectomia pre trasplante, ademas de una mayor

satisfaccion de los pacientes. (25)

Mientras que avances recientes a nivel nutricional asi como el uso de la
eritropoyetina recombinante han indudablemente disminuido Ila
morbilidad asociada a la dialisis, ninguno de los dos ya se la dialisis
peritoneal o la hemodialisis ofrecen el mismo grado de mejoria en la
calidad de vida como un nuevo injerto funcional. (27) Por estos motivos

se trata de evitar un periodo de intervalo con dialisis. (25)

A pesar de esto, la técnica simultanea no ha sido claramente aceptada,
ya que los riesgos asociados a este procedimiento son diversos: Riesgo
de cancelar el trasplante debido a complicaciones al realizar la
nefrectomia, retraso en la funcién del injerto debido a la presencia de
sepsis por ruptura de quistes, torsion del injerto dentro de la cavidad,
hipotension con la consecuente hipoperfusion del injerto secundaria de

un tiempo operatorio prolongado, al igual que el tiempo anestésico. (28)

En series recientes se han reportado dehiscencia de herida,
insuficiencia renal y laceraciones hepaticas, sin embargo ninguna de
estas complicaciones presente repercusion negativa alguna para el
injerto. (25)
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RESULTADOS

Se recolectaron datos de 33 pacientes pertenecientes al grupo Ay 18
(%) del grupo B. La media de edad fue de Grupo A (31 £ 15.65) Vs
Grupo B (47 £16) p = 0.001. El tiempo quirurgico en el Grupo B Vs Grupo
A (125 £ 55 vs 178+ 106 min) p = 0.028, tiempo de isquemia del injerto,
Grupo B Vs Grupo A (31.44 £ 9.4 vs 180.55+ 355.60 min) p = 0.021. No
se encontré diferencia en el indice de complicaciones intra o post
operatorias p = 0.60 y p = 0.40 respectivamente. A pesar de que durante
el seguimiento hubo dos casos de mortalidad en el grupo Ay 1 en el
Grupo B la diferencia no fue significativa p = 0.02. Los eventos de
rechazo fueron de 2 vs 6 (Grupo A vs Grupo B) p=0.69. Valores de
creatinina al afio, Grupo B Vs Grupo A (1.4 +1.37 vs 1.6 £ 0.53) p =
0.45yalos 2 afos (1.21 £0.42 vs 1.25 £ 0.40) p = 0.89. Los resultados
de la curva de sobrevida de log rank fue de p=0.24. Por lo que no hubo

diferencia en la sobrevida a los 14 meses de seguimiento.
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CONCLUSIONES.

La NBS en pacientes sometidos a Trasplante renal no tiene un impacto
negativo sobre las tasas de sobrevida del enfermo y del injerto, asi como
tampoco influye el uso de AnM. No se encontré aumento en el niumero
de complicaciones postoperatorias. Se recomienda la cirugia
simultanea ya que evita la necesidad de un segundo procedimiento

quirargico
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