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Resumen

Objetivo general: Estimar la Reserva Funcional Renal en donadores vivos
relacionados post-nefrectomia mediante gammagrama renal con DTPA-99mTc.
Materiales y métodos:

Estudio transversal, prospectivo y experimental en donadores vivos relacionados
post-nefrectomia de 12 a 16 semanas del Centro Médico Nacional “La Raza” del
31 de abril al 31 de septiembre del 2016, la reserva funcional renal se valoré
mediante gammagrafia con DTPA-99mTc con dos estudios en el mismo paciente.
El primero evaluo el filtrado glomerular de forma basal, el segundo a las 72 horas
después, con carga oral de 3gr. de proteina por kg. de peso, el resultado se
obtuvo con la diferencial entre le gammagrama post carga oral menos el
gammagrama basal, el andlisis estadistico se realiz6 con correlacion y R de
Pearson, ademas de utilizar el paquete estadistico SPSS12.

Resultados:

De 36 donadores vivos relacionados post-nefrectomia el rango de edad fue de 18
a 64 anos con promedio de 41.5 +/- 10.7 afos. La reserva funcional renal
promedio fue de 41.85% en hombres y de 41% en mujeres, siendo mayor a la
reportada en la literatura que en personas sanas.

Conclusion:

De los 36 donantes post-nefrectomia estudiados, mostraron tener una Reserva
Funcional Renal mayor que las personas sanas reportadas por la literatura (10-
30%), este estudio permite identificar una disminucion o cambios en la reserva
funcional renal, atil para el control y seguimiento de esta poblacion bajo vigilancia

médica a largo plazo.



Palabras clave: reserva funcional renal, gammagrafia renal, donador vivo
relacionado.

ABSTRACT

Objective: To estimate the Renal functional reserve (RFR) in post-nephrectomy
living donors related by DTPA renal scan with 99m Tc.

Materials and methods:

A cross-sectional, prospective, and experimental study of 12-16 week post-
nephrectomy related live donors from the La Raza National Medical Center from
April 31 to September 31, 2016, the renal functional reserve was assessed by
DTPA-99mTc Two studies in the same patient. The first one evaluated baseline
glomerular filtration, the second at 72 hours later, with oral load of 3gr. Of protein
per kg. Of weight, the result was obtained with the differential between the
gammagram after oral loading minus the basal gammagram, statistical analysis
was performed with correlation and Pearson's R, in addition to using the statistical
package SPSS12.

Results:

A total of 36 patients from the Service Unit renal transplantation was obtained, with
the diagnosis of post-related living donor nephrectomy whose age range was 18
years to 64 years with a mean age of 41.5 +/- 10.7 years. According to data
obtained from the renal functional reserve in living donors post-nephrectomy
related by renal scintigraphy with DTPA-99m Tc, the total average percentage was
41.29%, and 41.85% average in men and 41% on average women, with their

greater than that reported in the literature in healthy renal functional reserve.



Conclusion:

Of the 36 donors post-nephrectomy patients studied using 99mTc-DTPA in basal
conditions and after protein load, all studies showed to have a reserve above
Renal Functional healthy persons reported in the literature (10-30%); being this
test easier to perform than inulin clearance and safer than creatinine clearance,
can identify whether the post-nephrectomy donors show decreased or changes in
renal functional reserve, but clinically they are apparently normal, it is particularly
useful for control and monitoring of this population under medical supervision in the
long term.

Keywords: renal functional reserve, renal scintigraphy, related live donor.
Introduccion:

El trasplante renal es el tratamiento de eleccion en adultos con insuficiencia renal
cronica en etapa terminal. La capacidad de adaptacion del rifion del receptor que
recibe un trasplante, asi como del rifidn del donador en el que subitamente
disminuye su masa renal en un 50%, puede ser evaluada mediante mediciones
periodicas del tamafio renal, y a través de la determinacion de la filtracion
glomerular 4, Para evaluar la filtracion glomerular, es decir, la funcién renal,
existen diversas técnicas que han evolucionado a lo largo de tiempo. Inicialmente
s6lo se utilizaba la medicion de la creatinina sérica o la depuracion de creatinina
de 24 horas. Como es conocido, el calculo del aclaramiento de creatinina ofrece
diversas posibilidades de error dependiendo de factores como la dieta, el ejercicio
fisico o la funcion renal . En estos casos, el estudio de la creatinina fue ampliado
con la hemodindmica renal mediante la infusion y medicion de la inulina, ahora en

desuso dada la falta de practicidad en su aplicacion clinica.



En el contexto de la fisiologia renal esta ampliamente documentado que, en
condiciones normales, el rifion funciona por debajo de su capacidad méaxima de
FG . La posibilidad del riidon de aumentar su velocidad de FG ante determinados
estimulos se denomina reserva funcional renal (RFR) @). Ante la pérdida de masa
renal funcionante, como es el caso de los donadores, el FG puede mantenerse
dentro de los limites normales gracias a la utilizacion de la RFR *9. La
disminucién o ausencia de la RFR en enfermedades renales implica que las
nefronas residuales estan trabajando a su maxima capacidad y por lo tanto es
evidencia de hiperfiltracion glomerular lo cual indica declinacion de la funcion con
progresion hacia la falla renal. ¢ 7:8)

El aumento de la tasa de filtracion glomerular y del flujo plasmatico renal después
de una carga de aminoacidos o proteinas refleja el maximo potencial de funcién
renal ®19. De esta manera, la RFR se define como la diferencia entre el FG
estimulado luego de la ingesta de una carga proteica, y el FG basal. La
vasodilatacién e hiperfiltracion renal que ocurre después de la carga proteica
puede ser causada por los mismos mecanismos por lo que una dieta hiperproteica
persistente induce una elevacion cronica en el flujo plasmatico renal, la tasa de
filtracion glomerular y la presion trascapilar hidraulica ® con disminucion de la
resistencia vascular renal 19, sin alteracion en la presién arterial, excrecion renal
de electrolitos, actividad plasmatica de renina o concentracién plasmatica de
aldosterona®?.

Por otro lado, se ha demostrado que al envejecer ocurren a nivel renal
alteraciones estructurales importantes y cambios fisiol6gicos como disminucion del

flujo sanguineo renal, disminucion de la tasa de filtracion glomerular, disminucién



de reabsorcion tubular renal y proteinuria progresiva, que parecen estar dados por
aumentos de la presion del capilar glomerular y del flujo, sin embargo la reserva
funcional renal hace que no se presenten sintomas clinicos importantes (3. 14),

El renograma es un procedimiento que permite registrar de forma dindmica la
utilizacion de determinados radiotrazadores por el riién (6. Consiste en la
adquisicibn de imégenes secuenciales, con la generacion de curvas
actividad/tiempo a partir de ellas y el andlisis cualitativo y cuantitativo de toda la
informacién obtenida (16:17),

Actualmente, las herramientas de eleccion para evaluar la RFR son aquellas que
involucran imagenes funcionales con radiofarmacos como la gammagrafia, la cual
es una exploracion morfofuncional del riidn que consiste en un conjunto de
imagenes estaticas obtenidas tras la administracion por via intravenosa de un
determinado radiofarmaco que se fija en el parénquima renal 19, El trazador de
eleccion para los estudios estéaticos, que son los que proporcionan una imagen de
la distribucion de la radioactividad en un momento determinado, es el acido
dimercapto-succinico (DMSA) marcado con tecnecio 99-metaestable. Este
radiofarmaco es transportado por las proteinas plasmaticas, y captado por las
células del epitelio tubular renal con una acumulacion del 50% de la dosis
administrada a la primera hora post-inyeccion. El radiofarmaco permanece estable
hasta 6-7 h después de su incorporacion celular y la excrecién urinaria es muy
baja (aproximadamente el 12% a las 2 h). En la practica diaria se recomienda la
deteccién de las imagenes a las 2-4 horas. de la inyeccién del trazador en
proyecciones posterior y oblicua, con posibilidad de obtener una cuantificacion de

la captacion renal relativa de ambos rifiones.



El acido dietilentriaminopentaacético (DTPA) marcado con Tc99m, por su parte, es
el radiofarmaco que se utiliza con mayor frecuencia para los estudios dinamicos,
es decir, en los que se documenta la actividad renal a lo largo del tiempo, lo cual
incluye la fase de perfusion, la fase de transito y la fase de eliminacion. Este es el
Gnico radiofarmaco que es completamente filtrado por el glomérulo con una
extraccion del 20% en cada pasaje a través del parénquima, siendo eliminado sin
secrecion, ni reabsorcién y, por su exclusiva filtraciébn glomerular, es el de eleccion
para determinarla (19 20,

En general, las ventajas que tiene el Tc99m es que tiene un periodo corto de
semidesintegracion. Es eliminado exclusivamente por filtrado glomerular, no
existiendo reabsorcion ni secrecion tubular valorable. Su vida media biolégica es
inferior a 2,5 horas, ademas de que, al ser un emisor gamma monoenergético,
pierde lentamente su energia, o que es apropiado para ser detectada por los
equipos actuales con cristal de centelleo o gamma camaras.

La utilizacion de 99mTc unido a DTPA se inici6 aproximadamente en 1970,
cuando Hauser publicé su uso en la evaluacion de la funcién cerebral y renal,
apareciendo posteriormente mas estudios apoyando su utilidad. Ademas, se han
comparado los resultados de la depuracién con tecnecio con la depuracion de
iothalamato y creatinina, mostrando una adecuada correlacion con el primero. Sin
embargo, en relacion a la creatinina, la sensibilidad y especificidad del 99mTc-
DTPA aumenta significativamente 214

Para considerar evidencia de RFR se asumio un incremento de 30% o mas en FG
con carga proteica, dos veces el valor de la fluctuacion diurna, que es

aproximadamente 10% del FG medio. ?? Actualmente esta demostrado que una



sobrecarga oral proteica puede estimular el FG por encima de su valor basal y
revelar la capacidad maxima de FG y la RFR, el aumento inducido del FG varia
entre un 10% y 30% en pacientes sanos, una disminucidon o ausencia de RFR,
ante una sobrecarga oral proteica, revela hiperfiltracion en relacion con las
nefronas que permanecen funcionantes actian a su maximo ritmo de trabajo, en
esta situacion de rifién Unico que da una masa nefronal funcionante disminuida, el
riidn mantiene temporalmente un estado de hiperfiltracion compensadora que, a
largo plazo, puede tener lesiones glomerulares y mesangiales, con la aparicién
de proteinuria , glomeruloesclerosis y deterioro progresivo del FG (23.24.25).
MATERIAL Y METODOS

Estudio transversal, prospectivo y experimental, se seleccionaron pacientes
donadores vivos relacionados enviados por el servicio de la Unidad de Trasplante
Renal que cumplian con los criterios de inclusibn mencionados. Del expediente
clinico se tomd las variables sociodemograficas edad y género. También se
recolectaron datos como la presencia de comorbilidades, el peso y la talla. Por
otro lado, los pardmetros bioquimicos que se analizaron fueron la hemoglobina, la
creatinina (sérica), y la albumina. A todos los pacientes se les realizd dos estudios
gammagraficos de la siguiente forma: El primero de ellos evalué el filtrado
glomerular de forma basal después de que se administre por via i.v. 111MBq
(3mCi) de DTPA-99mTc. El segundo estudio se llevé a cabo 72 horas después, los
pacientes recibieron via oral 3 gr. de proteina por kg. de peso en ayuno. El estudio
inicio 30 minutos después de recibida la carga proteica. Las imagenes obtenidas
fueron dinamicas (fase perfusoria, primer minuto del estudio) e imagenes

secuenciales (fase de transito, concentracion y eliminacién del radiotrazador de 20
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minutos de duracion), en tanto que la RFR se obtuvo restando el filtrado
glomerular basal, a los valores de filtracion obtenidos después de la administracion
de la carga proteica. Se analiz6 el adecuado protocolo de obtencion de valores
gammagraficas para fines de valorar la Reserva Funcional Renal, valorando el
resultado de la funcion de filtrado glomerular mediante estudio dindmico en el
primer minuto, asi como imagenes secuenciales durante los 20 minutos restantes
con duracion de 21 minutos el estudio, en regién abdominal; con el equipo
PHILIPS-SPECT/CT, Modelo Precedence de dos cabezales con colimador LEHR
(Low energy High resolution); las imagenes se adquieren , en proyeccion posterior
con una matriz de 128 x 128. Se procesaron las imagenes en Software
Precedence Philips para su posterior interpretacion, se trazaron areas de interés
en zona de proyeccion anatomica de rifidn anico y otra zona de interés en tejido
de fondo por debajo del rifion. Se obtuvo un valor diferencial entre el valor tras
una carga oral proteica menos el valor del gammagrama renal basal. Se determiné
un porcentaje promedio de RFR. Todos estos valores se registraron en una base
de datos, el andlisis estadistico se realiz6 con correlacion y R de Pearson, ademas
de utilizar el paquete estadistico SPSS12.

RESULTADOS

Se obtuvo un total de 36 pacientes provenientes del servicio de Unidad de
transplante renal, con el diagnéstico de Donador vivo relacionado post-nefrectomia
cuyo rango de edad fue de 18 a 64 afos con promedio de edad de 41.5 +/- 10.7
afos (grafica 1); 1 paciente en el grupo de 18-24 afios, 4 en el grupo de 24-31
afios, 3 en el grupo de 32-37 afos, 11 en el grupo de 38-44 afios, 6 en el grupo

de 45-51 afios, 6 en el grupo de 52-57 Se obtuvo un total de 36 pacientes
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provenientes del servicio de Unidad de transplante renal, con el diagnostico de
Donador vivo relacionado post-nefrectomia cuyo rango de edad fue de 18 afios a
64 afios con promedio de edad de 41.5 +/- 10.7 afos, 5 en el grupo de 58-64
afos. De los cuales 21 fueron mujeres (65.3%) y 15 hombres (34.7%) (gréfica 2).

GRAFICA NO. 1
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GRAFICA NO. 2
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De acuerdo a los datos obtenidos de la Reserva funcional renal en donadores
vivos relacionados post-nefrectomia mediante gammagrafia renal con DTPA-99m
Tc, el porcentaje promedio total fue de 41.29%, siendo 41.85% el promedio en
hombres y de 41% el promedio en mujeres. (grafica 3).

GRAFICA NO. 3

41.85%

PROMEDIO DE LA RESERVA FUNCIONAL RENAL EN DONADOR VIVO RELACIONADO POST-
NEFRECTOMIA

» promedio hombres  ®m promedio mujeres Promedio Total

36 personas fueron estudiadas y analizadas, todos los donadores vivos
relacionados post-nefrectomia obtuvieron una reserva funcional renal mayor a la
reportada en la literatura en sanos, a continuacién se muestra los porcentajes

resultantes (gréafica no. 4)
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Se realiz6 el andlisis de dichos datos con el coeficiente de correlacién de (r) de
Pearson, valorando el grado de correlacién existente entre el valor de la Reserva
Funcional Renal en Donadores Vivos post-nefrectomia y la Reserva Funcional

Renal en Sanos obteniéndose lo siguiente:

Coef. Pearson ® -0.13147706

Determinacion (r'2) 0.01728622

Nivel de Significancia a (alfa)= 5%

Valor de P=<0.05, Programa Instat 3.  Coeficiente de Pearson: -0.13

Con una probabilidad de error del 0.05 % existe buena correlacion que el
gammagrama renal con DTPA-99mTc muestre una Reserva Funcional Renal
mayor en donadores vivos relacionados post-nefrectomia que la reportada en

personas sanas por la literatura.
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DISCUSION

Si bien la depuracion de inulina es el método patron para la determinacion del FG,
su técnica es dificultosa para ser aplicada como método de rutina, y la depuracién
de creatinina endégena puede sobreestimar el FG en patologia renal. 2%

La capacidad de los rifiones para aumentar el filtrado glomerular (FG) en
respuesta a ciertos estimulos bajo condiciones fisiolégicas o patoldgicas se
denomina reserva funcional renal (RFR) la cual se define como la diferencia entre
el pico de Filtrado Glomerular alcanzado con estrés (carga oral proteica) y el
Filtrado Glomerular basal. Gracias a los mecanismos adaptativos, la RFR puede
utilizarse parcial o completamente para alcanzar una funcién renal normal o por
encima de lo normal en estados de hiperfiltracion en los que existe un FG alto
como en el embarazo, hipertensién, nefropatia diabética, rifiones anicos o
donantes renales.

La TFG varia de acuerdo a la dieta y otros factores, incluso permanece normal a
pesar de una disminucién importante del nimero de nefronas. Una vez que el FG
es determinado, la RFR puede ser evaluada clinicamente con carga oral de
proteinas o infusion intravenosa de aminoacidos.

La RFR podria ser mas sensible y precoz que el FG para evaluar la pérdida y
recuperacion de la funcion renal. En los casos en los que el riidn presenta
recuperacion deficiente o fibrosis, la valoracion clinica puede indicar recuperacion
completa si se calcula con el FG. Sin embargo, la RFR podria estar reducida y
representar un signo de reparacion deficiente o de masa funcional renal
disminuida. La reduccién de la RFR puede representar el equivalente de la

fragilidad o susceptibilidad renal al dafio renal.
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A través de esta investigacion se pudo determinar la reserva funcional renal, con
la cual pudimos estudiar 36 pacientes con una reserva funcional renal promedio de
41.29% esto es una reserva funcional mayor que en sanos reportados por la
literatura, nuestros resultados muestran diferencias significativas en la valoracion
de la reserva funcional renal en este grupo de personas que han donado un rifién,
ya que en investigaciones anteriores para la determinacibn de RFR mediante
depuracion de creatinina no fueron muy concluyentes debido a la carga de
proteinas, en relaciéon al metabolismo de la creatinina 4 El Radiotrazador DTPA-
Tc99m que es un quelato que se aclara por filtrado glomerular completamente (95-
100%) sin secrecidon o reabsorcion tubular, se une a proteinas plasméaticas de un
3-5% haciéndole tedéricamente, un buen agente ideal para la determinacion del
FG, obteniendo la Reserva Funcional Renal mediante la diferencia del FG post-
estimulo menos el FG sin intervenir en el metabolismo de la creatinina.

La dieta hiperproteica lleva a un aumentos en la tasa de filtracion glomerular y del
flujo plasmaticos renal a través de la induccion del glucagén plasmatico, que
parece estimularla liberacion de otro factor humoral llamado glomerulopresina,
sintetizado en el higado @® que causa vasodilatacion de arteriola aferente con
aumento de la tasa de filtracion glomerular, aumento de la presion neta de
ultrafiltracion, elevando ademas la fraccion de filtracion. También se ha observado
papel de la prostaglandinas en el aumento de la tasa de filtracion glomerular, que
estaria dado a través de una accién permisiva con el glucagon , se ha demostrado
gue la utilizacion de antiinflamatorios no esteroideos, que bloquean la sintesis de
prostaglandinas, disminuyen o anulan la respuesta inducida por la dieta

hiperproteica . Otra accion de la dieta hiperproteica seria el modificar el
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intercambio de la membrana luminal de Na+K+ en respuesta a dicha dieta y al
namero de nefronas (aumentdndose el intercambio), también induce cambios
adaptativos tubulares con aumento de la presién glomerular y el flujo plasmatico.
Se plantea finalmente si esta dieta puede inducir la liberacibn de hormonas o
sustancias vaso activas, aunque no ha podido ser demostrada una sustancia en
particular o accién a través de diferentes hormonas (somatostatina, glucagon,
insulina, hormona del crecimiento. factor natriurético atrial y algunas
prostaglandinas vasodilatadoras®® Igualmente se ha demostrado que diversas
proteinas inducen diferentes tasas de hiperfiltracion renal. De acuerdo a estos
datos, pareciera ser que la dieta con restriccion de proteinas es capaz de
mantener una adecuada reserva funcional renal, a través de no permitir una
hiperfiltracién, y estaria indicada en aquellos pacientes con dafio renal previo o
que tengan una enfermedad que potencialmente compliqgue la funcion renal
(diabetes, hipertension, arterioesclerosis), o en quienes reciban medicamentos
nefrotéxicos. Se ha reportado cambios en el metabolismo del calcio y fésforo con
dieta con restriccion de proteinas, asi se ha visto disminucién en el fosfato sérico,
acompafiado de un pequefio pero significativo aumento del calcio total, con
disminucién del calcio-fésforo, también se ha visto disminucion de los niveles de
PTH @) Como Ultimo punto se sabe que pacientes que han donado, aunque
hayan recuperado el FG en reposo, deben ser controlados regularmente por la
posibilidad de aparicion tardia de dafio renal. Al determinar la RFR, pueden

detectarse aquellos con hiperfiltracion glomerular de manera temprana.
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Conclusién

De los 36 pacientes donantes post-nefrectomia estudiados mediante 99mTc-
DTPA en condiciones basales y tras carga proteica, todos los estudios mostraron
tener una Reserva Funcional Renal por arriba de las personas sanas reportadas
por la literatura (10-30%); siendo esta prueba mas facil de efectuar que la
depuracion de inulina y mas segura que la depuracion de creatinina, permite
identificar si los donadores post-nefrectomia muestran disminucién o cambios en
su reserva funcional renal, aunque clinicamente se encuentren aparentemente
normales, resulta particularmente atil para el control y seguimiento de esta
poblacién bajo vigilancia médica a largo plazo.
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