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1. Resumen.

Titulo. Tasa de éxito de la embolizacion del injerto renal no funcionante como tratamiento
del sindrome de intolerancia al injerto renal en pacientes del Hospital General “Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”.

Autores: Dr. Ramirez Garcia Bernardo y Dr. Balam Marrufo Oscar Adrian.
Introduccion. El sindrome de intolerancia al injerto renal es una entidad que se presenta
en el 30 a 40% de los pacientes con un injerto renal no funcionante in situ y que se
caracteriza principalmente por fiebre, dolor en el sitio del injerto, mal estado general y
hematuria. El tratamiento de eleccion de este sindrome ha sido la nefrectomia quirdrgica
del injerto con una alta tasa de mortalidad, sin embargo, la embolizacién endovascular
se ha propuesto como una alternativa terapéutica exitosa menos invasiva y con menor
riesgo de complicaciones.

Objetivo. Determinar la tasa de éxito de la embolizacién del injerto renal no funcionante
en el alivio de los sintomas del sindrome de intolerancia al injerto renal de los pacientes
del Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” Centro Médico Nacional “La
Raza”.

Material y métodos. Estudio longitudinal, retrospectivo y analitico. Se evalué la tasa de
exito de la embolizacién percutanea del injerto renal no funcionante en la remision de los
sintomas principales del sindrome de intolerancia al injerto renal revisando el expediente
clinico de enero 2020 a febrero 2022. Se realiz6 estadistica utilizando el programa
estadistico SPSS version 24. Para variables cuantitativas se utilizé la prueba de T de
Student; para variables cualitativas la prueba exacta de Fisher; tomando como referencia
los sintomas previos y posteriores a la embolizacidon se utilizé la prueba de McNemar
para muestra relacionadas.

Resultados. Se trataron 11 pacientes con sindrome de intolerancia al injerto renal con
embolizacién percutanea transarterial; 7 de 11 pacientes tuvieron una resolucion
completa de los sintomas, con una tasa de éxito del 63.6%; 3 tuvieron alivio de uno o
mas de los sintomas y 1 no tuvo mejoria alguna. El dolor e inflamacion el sitio del injerto
renal y la hematuria fueron los sintomas que disminuyeron de manera significativamente
estadistica (p= 0.016).



Conclusiones. La embolizacion endovascular del injerto renal por cateterismo arterial
es un tratamiento con alta tasa de éxito para el tratamiento de los sintomas del sindrome
de intolerancia al injerto renal con las ventajas de un menor riesgo de complicaciones,
estancia intrahospitalaria y menores costos en comparacion con el tratamiento
quirurgico.

Palabras clave. Injerto renal, sindrome de intolerancia al injerto renal, embolizacién

endovascular, trasplantectomia.



2. Marco tedrico.

La enfermedad renal crénica (ERC) es definida como una alteracion irreversible en la
funcidén o en la estructura renal de etiologia variable que se caracteriza por un filtrado
glomerular <60 ml/min/1.73m2 u otros hallazgos como hematuria, proteinuria y otras
alteraciones en los estudios de laboratorio o de imagen que persisten por al menos 3
meses (1). A nivel mundial representa una de las principales causas de morbimortalidad,
con una prevalencia mundial de 697.5 millones de casos de ERC (9.1% de la poblacion
mundial) y 1.2 millones de muertes atribuibles a dicha enfermedad en el afio 2017 de
acuerdo con el estudio del Global Burden of Disease (2). México es de los paises con
mas casos de enfermedad renal crénica, reportandose en el afio 2017 un total de 14.5
millones de casos y 65 mil muertes por ERC, con una incidencia de 377 casos por milléon

de habitantes y una prevalencia de 1,142 (3).

Dentro de las causas mas frecuentes de ERC destacan la diabetes, la hipertension
arterial sistémica, glomerulonefritis y la enfermedad poliquistica renal. Otras causas
menos frecuentes incluyen enfermedades vasculares (estenosis de la arteria renal o
vasculitis), enfermedades reumaticas (lupus eritematoso sistémico, artritis reumatoide,
esclerodermia), secundarias a medicamentos (sulfonamidas, alopurinol), infecciosas
(bacterianas, virales o parasitarias) y obstructivas (hiperplasia prostatica benigna,
urolitiasis, tumores) (4). En México la causa mas frecuente de ERC es la diabetes,
ocasionando el 43% de los casos, seguido de la hipertension arterial sistémica que
corresponde al 17% de los pacientes con ERC (3).

Los pacientes que se encuentran en enfermedad renal terminal reciben tratamiento
sustitutivo de la funcion renal ya sea como hemodialisis o con dialisis peritoneal, sin
embargo, el tratamiento de eleccion para estos pacientes es el trasplante renal,
ofreciendo una mejor calidad de vida y reduccién en la mortalidad en comparacion con
cualquier método de dialisis (5). En nuestro pais se estima un aproximado de 124 mil
pacientes con ERC secundaria a diabetes que requieren alguna terapia sustitutiva de la
funcidén renal (dialisis peritoneal, hemodialisis o trasplante renal), siendo el Instituto



Mexicano del Seguro Social (IMSS) el responsable del 80% de todas las dialisis a nivel
nacional (6).

A pesar del incremento en el numero de trasplantes renales en los ultimos afos, la
cantidad de estos no satisface la demanda de los pacientes que se encuentran en lista
de espera, por lo que el tratamiento dialitico continua siendo el de mayor prevalencia en
las personas con ERC, con un porcentaje aproximado de 56% de personas con
enfermedad renal terminal en dialisis esperando un trasplante, del cual solo un 25%
recibe un injerto renal (5,7). De acuerdo con los datos del Centro Nacional de Trasplantes
(CENATRA) existen aproximadamente 12,741 pacientes en espera para un trasplante
renal (8).

A través del paso de los afos ha habido una mejoria importante en la sobrevida del injerto
y de los pacientes que recibieron un trasplante renal, con un rango de supervivencia a
10 afos de los injertos renales de donadores cadaveéricos del 42.3% en el periodo de
1996 a 1999, incrementando hasta un 66.9% en el periodo de 2008 a 2011 como
resultado de mayores avances en el manejo meédico en los rechazos agudos clinicos,
mejor valoracion preoperatoria de los pacientes donadores y receptores, asi como una
mejoria en el seguimiento y tratamiento de infecciones y comorbilidades en los pacientes

con injerto renal (9).

A pesar del aumento en la supervivencia del injerto tanto de donadores cadavéricos
como de donadores vivos de igual manera ha habido un incremento en la cantidad de
personas con trasplante renal que regresan a hemodialisis debido a que cada vez se
realizan mas trasplantes renales a nivel mundial, aumentando el numero de pacientes
con injerto renal no funcionante. Se estima que un 4 a 5% de la poblacion en dialisis tiene
un injerto renal no funcional de los cuales aproximadamente un 15% se encuentra
esperando un retrasplante (10). Las causas de pérdida de los injertos renales pueden
ser por mecanismos inmunes y no inmunes, siendo las mas frecuentes el dafo

autoinmune y las glomerulonefritis recurrentes (9,11).

10



En la practica médica actual los injertos renales no funcionales y asintomaticos son
dejados in situ descontinuando lentamente el tratamiento con inmunosupresores, sin
embargo, aproximadamente un 30 a 50% de estos pacientes desarrollan el llamado
sindrome de intolerancia al injerto renal, el cual se caracteriza clinicamente por fiebre,
mal estado general, dolor local, hematuria, sensibilidad e incremento en el tamafo del
injerto, nausea, vomito e hipertension arterial, ademas de alteraciones bioquimicas como
leucocitosis, elevacién de proteina C reactiva, aumento de la velocidad de sedimentacion
globular, disminucion de albumina o prealbumina y anemia refractaria a los agentes

estimulantes de eritropoyetina (ver tabla 5 en anexos) (12-16).

La mayoria de los casos de sindrome de intolerancia al injerto se presentan durante el
primer afio de regreso a la didlisis con una fisiopatologia poco clara, probablemente
mediada por una respuesta inmune del huésped contra el injerto renal no funcionante
(17). El diagndstico es principalmente clinico, siendo las manifestaciones clinicas mas
frecuentes la fiebre (80-90%), dolor e inflamacion en el sitio del injerto (50-87%) y
hematuria macroscopica (39-50%), excluyendo otras causas como infeccién, malignidad
o insuficiencia adrenal secundaria al tratamiento inmunosupresor (12,15). En los estudios
de laboratorio se puede observar principalmente elevacion de la proteina C reactiva (60-
70%) y leucocitosis (15%) (12,13). Los estudios de imagen no suelen ser necesarios,
pero pueden aportar ciertos datos como el aumento en el tamafo y en la ecogenicidad
del injerto en el ultrasonido y un area hipermetabdlica subcapsular en la tomografia
computada con emision de positrones utilizando 18F-Fluorodesoxiglucosa (18F-FDG
PET/CT) (ver figura 4 en anexos) (18).

El tratamiento médico a base de indometacina y prednisona mejora parcialmente los
sintomas del sindrome de intolerancia al injerto con pobres resultados a largo plazo, por
lo que la trasplantectomia ha sido considerada el tratamiento de eleccién, con una alta
tasa de complicaciones de aproximadamente 17 al 60% y una tasa de mortalidad que va
del 0.7 al 14% debido a que la mayoria de estos pacientes se encuentran en dialisis,
desnutricion, anemia, inflamacion y cierto grado de inmunosupresion (10,12). Se ha
observado una correlacion estrecha entre el numero de episodios de rechazo agudo
11



previos y la necesidad de trasplantectomia posterior al fallo del injerto, con algunas series
reportando hasta un 83% de pacientes con antecedente de 2 o mas episodios de rechazo
agudo que requirieron trasplantectomia en comparacion con el 30% de los pacientes sin

antecedente de episodios de rechazo agudo (14).

La embolizacion percutanea del injerto renal no funcionante descrita por primera vez a
finales de 1980 por Lorenzo et al, es un procedimiento minimamente invasivo realizado
por radidlogos intervencionistas que consiste en la oclusion de la arteria renal del injerto
con sustancias embolizantes como etanol, microesferas de alcohol polivinilico, coils o
una combinacion de estas por medio de un catéter endovascular que generalmente se
introduce en la arteria femoral hasta la arteria renal del injerto bajo control fluoroscopico
(ver figura 5 en anexos), con algunas series reportando un éxito del 60 al 100% y con la
ventaja de un menor riesgo de complicaciones, menor tiempo de recuperacion y una
estancia intrahospitalaria mas corta en comparacion con el tratamiento quirurgico (12).
Un metaanalisis publicado en 2018 por Takase et al comparando la nefrectomia con la
embolizacion del injerto renal no funcionante reporté una tasa de morbilidad del 18% y
de mortalidad del 4% en el grupo de nefrectomia, mientras que en el grupo de
embolizacién endovascular la tasa de morbilidad y mortalidad fue de 1.2% y de 0.1%

respectivamente (19).

Las complicaciones mas frecuentes reportadas en la embolizacion del injerto renal no
funcionante son el fracaso en la embolizacion completa del injerto requiriendo
posteriormente tratamiento quirurgico, hematoma en el sitio de puncion, infeccion o
absceso del injerto renal y el llamado sindrome postembolizacidn reportado hasta en un
60% de los casos y que se caracteriza por fiebre, dolor en el sitio del injerto, malestar
general, nauseas y leucocitosis el cual es autolimitado con una duracion promedio de 48

a 72 horas, aunque puede durar hasta 7 a 8 dias (12,20,21).

Existe un numero limitado de articulos que han evaluado la eficacia de la embolizacion

del injerto renal no funcionante para el tratamiento del sindrome de intolerancia al injerto

como alternativa al tratamiento quirdrgico o como primera opcion terapéutica. Ademas,
12



las muestras que reportan por lo general son pequefas a pesar de que se abarcan largos
periodos de tiempo, sin embargo, los resultados son prometedores. En 2005, Delgado et
al, reportaron 56 embolizaciones transarteriales en 48 pacientes con sindrome de
intolerancia al injerto realizadas entre junio de 1989 y diciembre del 2001 logrando un
éxito en 37 de ellos (78%) (17). Al Badaai et al, en el afilo 2017, evaluaron a 32 pacientes
que fueron sometidos al tratamiento endovascular de enero 2005 a diciembre del 2014
con una remision de los sintomas del sindrome de intolerancia al injerto en 27 pacientes,
correspondiendo a una tasa de éxito del 84.37% (12), esto es similar a los resultados
publicados por Garcia et al en el afio 2020 con 12 pacientes intervenidos entre enero del
2012 y diciembre del 2018 a los que se les realiz6 embolizacion del injerto renal con un
exito del 83.3% ya que solo 2 pacientes requirieron nefrectomia posterior al tratamiento
endovascular (13). En la poblacién pediatrica la evidencia en la eficacia de este
procedimiento es aun mas limitada, pero con reportes de éxito similares a los descritos

en la poblacion adulta (22,23).

A pesar de la evidencia cientifica que propone a la embolizacion percutanea como
tratamiento de primera linea del sindrome de intolerancia al injerto renal en sustitucion
de la trasplantectomia, hasta dénde es de nuestro conocimiento, en México no existen
estudios previos que reporten la eficacia de este tratamiento, lo cual deja una oportunidad
de investigacion sobre todo en centros donde se realiza un gran numero de trasplantes
renales y de embolizaciones de injertos renales no funcionantes como es el caso del
Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”®, del Centro Médico Nacional “La
Raza".
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3. Justificacion.

La embolizacion percutanea del injerto renal no funcionante en pacientes con sindrome
de intolerancia al injerto renal ha demostrado ser un tratamiento exitoso con menor tasa
de complicaciones, menor tiempo de recuperacion y estancia intrahospitalaria, y menores

costos en comparacion con el tratamiento quirurgico.

El Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La
Raza” es uno de los centros hospitalarios donde mas trasplantes renales se realizan en
el pais, con un numero significativo de pacientes con un injerto renal no funcionante in
situ que presentan sindrome de intolerancia al injerto y que por lo tanto tienen que ser
sometidos a trasplantectomia. En los ultimos afos el servicio de radiologia
intervencionista de este hospital ha realizado cada vez mas un mayor numero de
procedimientos endovasculares con una alta tasa de éxito. De enero 2020 a febrero 2022
se han realizado en este servicio un total de 14 embolizaciones en 11 pacientes con
sindrome de intolerancia al injerto por lo que pudiera ser el tratamiento de eleccidn en
estos pacientes, sobre todo en aquellos con un riesgo mayor de complicaciones

postquirurgicas.

4. Planteamiento del problema.

La trasplantectomia ha sido considerada el tratamiento de eleccion en pacientes con
sindrome de intolerancia al injerto no funcionante, sin embargo, se ha observado una
alta morbilidad y mortalidad debido a que estos pacientes se encuentran en dialisis y la
mayoria sufren de malnutricion, anemia e inflamacion, por lo que el tratamiento
endovascular por medio de embolizacion transcatéter se ha planteado como una
alternativa menos invasiva y con menor riesgo de complicaciones. En México existen
algunos centros médicos donde se realiza este procedimiento, incluyendo el Hospital
General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”, pero
hasta la fecha no existe alguna publicacion que describa su efectividad como tratamiento
del sindrome de intolerancia al injerto.

14



5. Pregunta de investigacion.

¢ Cual ha sido la tasa de éxito de la embolizacién transcatéter para el alivio de los
sintomas principales del sindrome de intolerancia al injerto renal en pacientes del
Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”
de enero de 2020 a febrero de 20227?

6. Objetivo.

General.

1. Establecer la tasa de éxito de la embolizacion transcatéter para el tratamiento del
sindrome de intolerancia al injerto en pacientes del Hospital General “Dr. Gaudencio
Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza” de enero de 2020 a febrero de
2022.

Particulares.
1. Describir las caracteristicas demograficas y el perfil clinico previo y posterior a la

embolizacion del injerto en pacientes con sindrome de intolerancia al injerto renal.

2. Describir las caracteristicas técnicas (tipo de material embolizante utilizado) vy
angiograficas (oclusion de la arteria renal, variantes anatomicas, etc) de los

procedimientos realizados.

3. Describir las complicaciones asociadas a embolizacion de injerto renal.

7. Hipétesis.

La embolizacion transcatéter del injerto renal no funcionante es un procedimiento con

una tasa de éxito mayor al 80% en el alivio los sintomas principales relacionados con el

sindrome de intolerancia al injerto renal.
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8. Material y métodos.

Lugar donde se realizo el estudio.

El estudio se realizd en el servicio de Radiologia Intervencionista del Hospital General
“Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza” perteneciente al
Instituto Mexicano del Seguro Social.

Diseio de la investigacion.

Se tratdé de un estudio longitudinal, retrospectivo y analitico. En coordinacion con el
servicio de trasplantes de esta unidad hospitalaria se solicité mediante la documentacion
pertinente el acceso al expediente clinico de los pacientes bajo los permisos y
requisiciones necesarias que acreditaron el acceso a la informacién personal de cada
uno de ellos, asi como al archivo radioldgico digital en el sistema PACS. Se acudio a los
expedientes electrénicos y fisicos de cada uno de los pacientes seleccionados para
obtener los datos necesarios que nos permitieron llenar la hoja de recoleccion de datos
y con la ayuda del radidlogo intervencionista adscrito al servicio de Radiologia e Imagen
se agruparon Yy clasificaron para posteriormente crear una base de datos y finalmente

realizar un analisis estadistico.

Criterios de seleccion.

Criterios de inclusion.

- Expedientes de pacientes con injerto renal no funcionante, definido como aquellos
pacientes con injerto renal que presentaron una tasa de filtrado glomerular <15
ml/min/1.73 m2, con tratamiento sustitutivo de la funcion renal (dialisis peritoneal
o hemodialisis) y con signos y sintomas de sindrome de intolerancia al injerto
acorde a historia clinica, estudios de laboratorio, estudios de gabinete y notas de
evolucion.

- Expedientes de pacientes a los que se les realiz6 embolizacion percutanea del
injerto renal no funcionante en el servicio de Radiologia Intervencionista de esta
unidad hospitalaria de enero 2020 a febrero 2022 como tratamiento del sindrome
de intolerancia al injerto renal y que ademas cuenten con imagenes y nota del
procedimiento en el archivo radiologico digital.
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Criterios de exclusion.

- Expedientes de pacientes con sintomas del sindrome de intolerancia al injerto
renal atribuibles a otras causas (foco infeccioso, malignidad e insuficiencia
adrenal).

- Expedientes clinicos o archivos radiolégicos de pacientes con sindrome de
intolerancia al injerto renal tratados con embolizacion endovascular que no tengan

la informacién necesaria para el llenado de la hoja de recoleccion de datos.

Diseio de la muestra.

Dada la novedad del procedimiento (iniciado en enero de 2020), se incluy6 a todos los
pacientes diagnosticados por el servicio de trasplantes en conjunto con el servicio de
nefrologia del Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico
Nacional “La Raza” a los que se les realizé embolizacion percutanea del injerto renal no
funcionante por el servicio de radiologia intervencionista del mismo hospital de enero
2020 a febrero 2022.

Analisis estadistico.

Para las variables dicotomicas relacionadas con los sintomas clinicos asociados a
sindrome de intolerancia injerto se utilizo la prueba exacta de Fisher, para las variables
cuantitativas se realizd la prueba T de Student, tomando como referencia los sintomas
previos y posteriores a la embolizacion se utilizo la prueba de McNemar para muestras
relacionadas. Se utilizé un valor de p <0.05 para establecer variables estadisticamente
significativas. Para este analisis se utilizd el programa estadistico SPSS version 24 de
IBM y PRISM GRAPH PAD.
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Definiciéon operacional de variables.

VARIABLES DEMOGRAFICAS
Variable Definiciéon Definicion Tipo de variable Escala de
conceptual operacional medicién y
prueba
estadistica
Tiempo que ha Fecha actual
Edad vivido una menos fechade | Cuantitativa discreta Escalar (afos)
persona. nacimiento. T de Student
Conjunto de
Sexo peculiaridades Identificable en el Cualitativa Nominal
que caracterizan | expediente clinico. dicotémica:

a los individuos
de una especie
para dividirlos en
masculinos o
femeninos.

Hombre o mujer
Prueba exacta
de Fisher
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Variable Definicion Definicion Tipo de variable Escalade
conceptual operacional medicién
Percepcion Presencia o ausencia
sensorial de sensaciéon de
localizada y dolor en el sitio del
subjetiva que injerto de acuerdo
puede ser mas o con notas de
menos intensa, evolucion y .
molesta o valoracion clinica por Nominal
desagradable y el servicio de Cualitativa dicotémica:
Dolor que se siente en trasplantes en el presente o
una parte del expediente clinico. ausente
cuerpo; es el Previo y posterior a Prueba
resultado de una la embolizacion exacta de
excitacion o Fisher
estimulacién de
terminaciones
nerviosas
sensitivas
especializadas.
Aumento de la Presencia o ausencia
temperatura temperatura >38°C
corporal en de acuerdo con notas Nominal
respuesta a de evolucion y dicotémica:
Ficbre alguna valoraclzlc.)n clinica por Cualitativa presente o
enfermedad o el servicio de ausente
padecimiento trasplantes en el Prueba
>38°C medida con | expediente clinico. exacta de
termémetro. Previo y posterior a Fisher
la embolizacion
Respuesta Presencia o ausencia
protectora de los de enrojecimiento,
tejidos del calor o tumefaccién Nominal
organismo ante en el sitio del injerto dicotomica:
. una irritacion o de acuerdo con notas presente o
Inflamacion lesion, que se de evolucion y Cualitativa ausente
caracteriza por sus | valoracion clinica por Prueba
cuatro signos el servicio de exacta de
cardinales: trasplantes en el Fisher

enrojecimiento
(rubor), calor,

expediente clinico
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tumefaccion
(tumor) y dolor.

Previo y posterior a
la embolizacion

Hematuria

Presencia anormal
de sangre en la

Referido por el
paciente de acuerdo

macroscopica | orina procedente lo plasmado en el Nominal
del riidn o de las | expediente clinico y dicotémica:
vias urinarias de acuerdo con Cualitativa presente o
detectable a estudios de ausente
simple vista. laboratorio Previo y Prueba
Generalmente posterior a la exacta de
mayor a 1 mlenla | embolizacion. Fisher
orina.
Sustancia o
dispositivo
utilizado para
embolizar u ocluir
selectivamente
alguna estructura Nominal
vascular. Estos Sustancia o politémica:
pueden ser dispositivo -Coils
metalicos (coils); embolizante -Liquido
dispositivos empleado para la embolizante
oclusores de oclusion de la arteria (Onyx o PHIL).
Tipo de nitinol (plugs renal en ca.da. uno de -Microparticulas
material vasculares); de los proce_dlmlle’:ntos Cualitativa -Microesferas
embolizante | fiP° de embolizacion del -Otros: plugs
utilizado microparticulas injerto renal vasculares,
(como las de mencionado en la gelfoam, etc.
alcohol nota del Analisis
polivinilico); procedimiento en el descriptivo

microesferas o
sustancias liquidas
embolizantes
(cianocrilatos,
PHIL u Onyx); y
otros embolizantes
temporales como
el gelfoam.

sistema digital PACS.
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Obstruccion de la

Ausencia de flujo

Oclusioén de la | arteria renal vascular al injerto
arteria renal | secundaria a renal debido a una
procesos adecuada
patologicos embolizacion de la
(émbolos, arteria renal .
enfermedad demostrado por Nominal
ateroesclerdtica, | fluoroscopia como dicotémica:
tumores) o por una falta de Cualitativa presente o
procesos opacificacién a partir ausente
terapéuticos del tercio medio de la Prueba
(procedimientos arteria y de las ramas exacta de
endovasculares) | intraparenquimatosas Fisher
que condiciona tras la administracion
ausencia de flujo de medio de
sanguineo al contraste yodado
rinon, isquemia e | hidrosoluble a través
infarto. del catéter
endovascular.
Exito de Alivio en los Sin sintomas

embolizacion | sintomas relacionados al Nominal

transcatéter | principales del sindrome de dicotomica:
sindrome de intolerancia al injerto presente o
intolerancia al 30 dias posteriores a ausente
injerto, es decir, la realizacion del Prueba
fiebre, dolor, mal | procedimiento Cualitativa exacta de
estado general y Fisher
hematuria
macroscopica

Tasa de éxito | Porcentaje de
pacientes que Obtenido al dividir el Ordinal:
cumplieron la numero de pacientes porcentaje.
definicion dg éX.ItO c’1u_e alcanzaron el Cuantitativa Prueba de
en la embolizacion | éxito entre el total de McNemar

transcatéter de
injerto renal.

pacientes.
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Recursos.

Recursos humanos.

Investigador principal: Dr. Bernardo Ramirez Garcia, médico radidlogo adscrito al
servicio de Tomografia Computada del Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez
Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”. Sus actividades correspondieron a
la revision del protocolo de investigacion y el analisis estadistico del mismo.

Tesista: Dr. Oscar Adrian Balam Marrufo, médico residente de cuarto afio de
Imagenologia Diagnostica y Terapéutica en el Hospital General “Dr. Gaudencio
Gonzalez Garza”, del Centro Médico Nacional “La Raza”. Sus actividades
consistieron en la recoleccion y analisis de datos, redaccion de resultados vy

elaboracion de tesis.

Recursos materiales e infraestructura.

Computadora institucional con acceso al sistema de comunicacion y archivo de
imagenes (PACS por sus siglas en inglés) del Servicio de Imagenologia
Diagnéstica y Terapéutica del Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”,
del Centro Médico Nacional “La Raza”.

Hojas de recoleccion de datos y boligrafo para el llenado de estas.

Factibilidad.

La unidad conté con el numero de pacientes, recursos humanos y materiales, asi como

la infraestructura necesaria para la realizacion de este estudio. Ademas, se cont6 con un

adecuado registro de la evolucion de los pacientes en el expediente clinico y un sistema

digital

que permite la visualizacion de las imagenes de los procedimientos

endovasculares y el reporte de cada uno de ellos.
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Aspectos éticos.

El presente trabajo corresponde a una investigacion sin riesgo para el paciente con base
en el articulo 17 de la Ley Federal de Salud de nuestro pais, Capitulo l/titulo segundo:
de los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos, se considera como riesgo
de la investigacion a la probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra algun dafio
como consecuencia inmediata o tardia del estudio. Debido a que solo se revisoé archivos
del sistema PACS y expedientes clinicos no implica riesgo para el paciente, es decir,

investigacion sin riesgo.

Se respetd en todo momento los acuerdos y las normas éticas referentes a investigacion
en seres humanos de acuerdo a lo descrito en la Ley General de Salud, la declaracion
de Helsinki basada en su actualizacion de la asociacion media mundial en su 642
Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre 2013, los codigos y normas internacionales
vigentes para las buenas practicas en la investigacion clinica y lo recomendado por la

Coordinacion Nacional de Investigacion en el Instituto Mexicano del Seguro Social.

La informacion obtenida sera conservada de manera confidencial en una base de datos
codificada para evitar reconocer los nombres de los pacientes y sera utilizada
estrictamente para fines de la investigacion.

El presente estudio no representa conflicto de interés para sus realizadores y revisores.
El protocolo de investigacion presentado otorga ningun beneficio a los participantes.
Valor social.

El propdsito esencial del estudio es considerar como una posibilidad de tratamiento la

embolizacién del injerto renal en lugar a la trasplantectomia que es un método quirurgico

definitivo pero que puede tener mayores riesgos a los de una embolizacidn selectiva.
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Confidencialidad de datos.

Declaramos que los datos recabados en el expediente clinico y en sistema digital
radiolégico (PACS) en donde se incluyen notas de valoracion clinica, estudios de
laboratorio y de gabinete, imagenes de los procedimientos endovasculares y sus
respectivos reportes seran utilizados con fines cientificos, por lo que seran protegidos,
garantizando con esto la privacidad de los participantes y la confidencialidad de los datos.
En ningun momento de la investigacion, incluso si es publicada, se revelara la identidad

de los pacientes.
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9. Cronograma de actividades.

ENE-MAR
2022

ABRIL-
JULIO
2022

SEP-OCT
2022

OoCT
2022

OCT-NOV
2022

NOV 2022

DIC-ENE
2022

ENE
2022-
FEB
2023

Busqueda
bibliografica

Elaboracion del
proyecto

Registro en
SIRELCIS

Recopilacion de
datos

Analisis
estadistico

Redaccion de
tesis

Publicacion de
tesis

P: pendiente.

X: realizado.
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10.Resultados.

Se incluyeron 11 pacientes en el estudio, 7 mujeres (63.6%) y 4 hombres (36.4%) (Figura
1). La edad de los pacientes incluidos fue desde los 13 a los 39 afios. La media de la
edad fue 22.9 (x 9.4) afios. Tras aplicar el estadistico de Kolmogorov-Smirnov se
determind una distribucion normal (p = 682). Las edades fueron estadisticamente iguales

en ambos géneros (Tabla 1).

Variable General Hombres Mujeres p
Poblacion 11 (100) 4 (36.4) 7 (63.6) -
Edad 22.9 (#9.4) 21.2 (x11.9) 23.8 (£8.5) 0.698*

n(%); media (* desviacion estandar); *:t de Student.
Tabla 1. Caracteristicas demograficas de la poblacién estudiada.

Se utilizaron 5 tipos de materiales embolizantes: coils, microparticulas, liquido
embolizante, microesferas y “vascular plugs”. El material mas usado fueron las
microparticulas (6 pacientes), seguido por los coils (5 pacientes), siendo los demas
materiales embolizantes menos utilizados (Figura 1). Lo mas frecuente fue utilizar un solo
tipo de material embolizante (6 pacientes). En 5 pacientes se utilizaron 2 o mas
materiales (Figura 2). El material mas usado en solitario fueron las microparticulas (3

pacientes). El material mas usado en conjunto con otros fueron los coils (4 pacientes).

En el total de los pacientes, 8 de ellos fueron embolizados en una ocasion, 3 fueron
embolizados en 2 ocasiones. No se encontrd asociacion entre el nimero de materiales

embolizantes usados y el numero de embolizaciones (Tabla 2).

Numero de embolizaciones

Material embolizante 1 >1 p
1 5 1 %
>1 3 > 0.545

N; *: prueba exacta de Fisher.
Tabla 2. Asociacidn entre el nimero de materiales embolizantes usado con el nimero

de embolizaciones necesarias.
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El sintoma previo a la embolizacion mas comunmente encontrado en los pacientes fue
el dolor, presentado por el 90.9% de los mismos, el menos frecuente fue la fiebre,
presentada por el 54.5% (Figura 3). Al analizar los mismos sintomas posterior a
embolizacién, la hematuria y el dolor disminuyeron de forma significativa (Tabla 3). La

fiebre y el malestar general no fueron significativamente distintos tras la embolizacion.

Sintoma Previo ala Posterior a la embolizacion p
embolizacién
Fiebre 6 (54.6) 1(9.1) 0.063*
Hematuria 9 (81.8) 2(18.2) 0.016*
Dolor y/o inflamacién 10 (90.9) 3(27.3) 0.016*
Malestar general 7 (63.6) 3 (27.3) 0.125*

n (% del total); *: Prueba de McNemar de muestras relacionadas.
Tabla 3. Sintomas presentados por los pacientes antes y después de la embolizacion.

Tras la embolizacion, en 4 pacientes (36.4%) se realiz6 trasplantectomia, con una tasa
de éxito final de 63.6%. Se contrastd el sexo, el tipo de material embolizante, el numero
de materiales embolizantes usados, el numero de embolizaciones y los sintomas
presentados para identificar asociacion con la trasplantectomia, sin identificar asociacion
significativa (tabla 4). Sin embargo, todos los pacientes con trasplantectomia presentaron

hematuria y malestar general.
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Trasplantectomia

Factor No Si p
Numero de 1 3 3
materiales >1 4 1 0.576*

embolizantes usados

Hombre 2 2 .
Sexo Mujer 5 2 0.576
. No 3 3 .
Uso de Coils Si p 1 0.545
Uso de No 2 3 ]
microparticulas Si 5 1 0.242
Uso de liquido No 6 3 ]
embolizante Si 1 1 1.000
Uso de microesferas N(.) 6 2 0.491*
Si 1 2
Uso de “Vascular No 6 4 .
Plug’ Si 1 0 1.000
Numero de 1 5 3 ]
embolizaciones >1 2 1 1.000
Fiebre previa a la No 4 1 .
embolizacion Si 3 3 0.545
Dolor previo a la No 0 1 R
embolizacion Si 7 3 0.364
Hematuria previa a la No 2 0 0.491*
embolizacion Si 5 4 .
Malestar general No 4 0
previa a la Sj 3 4 0.194*

embolizacion

n; *: prueba exacta de Fisher.
Tabla 4. Sintomas presentados por los pacientes antes y después de la embolizacion.
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Figura 1. Histograma de frecuencia de los tipos de materiales embolizantes utilizados.
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Figura 2. Histograma de frecuencia del numero de materiales embolizantes utilizados

durante cada proceso.
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Figura 3. Histograma de frecuencia histérico de los sintomas presentados por los
pacientes antes y después de la embolizacion (*prueba de McNemar de muestras

relacionadas).
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11.Discusion.

El sindrome de intolerancia al injerto renal es una entidad que se presenta en un 30 a
50% de los pacientes con injerto renal no funcionante y que se encuentran en tratamiento
sustitutivo de la funcion renal con dialisis peritoneal o hemodialisis. Se caracteriza por la
presencia de fiebre, malestar general, dolor o aumento de la sensibilidad en el sitio del
injerto aunado a datos de inflamacion en dicho sitio (eritema, aumento de volumen y
calor), hematuria e hipertension arterial. En algunos casos se ha reportado la presencia
de nausea y vomito como manifestaciones clinicas de este sindrome. En los estudios de
laboratorio se puede observar leucocitosis y elevacion de los reactantes de fase aguda,
principalmente proteina C reactiva, aumento en la velocidad de sedimentacion globular
y disminucién de albumina y prealbumina, ademas de anemia refractaria a los
estimulantes de eritropoyetina. Los estudios de imagen tienen utilidad limitada para el
diagnodstico, aunque el ultrasonido puede demostrar aumento en el tamafio y en la
ecogenicidad del injerto, asi como un area hipermetabdlica subcapsular en el estudio de
PET-CT con 18-FDG. La fisiopatologia es poco conocida y es probable que se deba a

una respuesta inmune del huésped contra el injerto renal no funcionante.

Tradicionalmente, el tratamiento definitivo de este sindrome ha sido la extirpacion
quirurgica del mismo, procedimiento conocido como trasplantectomia. La embolizacion
endovascular por cateterismo arterial se ha propuesto como un tratamiento alternativo
con una tasa de éxito similar a la cirugia, pero con un menor riesgo de complicaciones,
estancia intrahospitalaria y menores costos de atencion. En nuestra unidad hospitalaria
se comenzd a realizar este procedimiento minimamente invasivo para tratar a los
pacientes con sindrome de intolerancia al injerto en el afio 2020 por lo que este estudio

abarco todos los procedimientos realizados hasta la fecha.

En nuestro grupo de pacientes el sintoma mas frecuente fue el dolor e inflamacion en el

sitio del injerto, observandose en un 90.9% de estos, porcentaje similar a lo reportado en

la literatura (50 a 87%). La segunda manifestaciéon mas frecuente fue la hematuria en un

81.8%, lo cual representa un porcentaje mayor a lo descrito por otros autores (39 a 50%).

Es de llamar la atencidn que la fiebre fue el sintoma menos frecuente en nuestro estudio,
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observandose en un 56.6% de los pacientes, lo cual contrasta notoriamente con la
bibliografia, en donde se reporta como el sintoma mas frecuente hasta en un 90% los

casos.

En nuestro estudio, los pacientes tratados con embolizacién endovascular percutanea
tuvieron una disminucién estadisticamente significativa del dolor e inflamacion en el sitio
del injerto (p=0.016) y de la hematuria (p=0.016). Sin embargo, aunque no resultaron
estadisticamente significativos, la fiebre y el malestar general tuvieron una reduccion

importante.

La tasa de éxito total para el tratamiento del sindrome de intolerancia al injerto renal fue
de 63.6% (7 de 11 pacientes) lo cual concuerda con el intervalo de éxito reportado en la
literatura (60 a 100%) y con el estudio de Cho et al, con el mismo numero de pacientes
y con una tasa de éxito de 72.7% (8 de 11 pacientes). Nuestra tasa de éxito fue menor
con respecto a los estudios realizados por Delgado et al (78%), Al Badaai et al (84.37%)
y Garcia et al (83.3%). Sin embargo, de ser considerada la mejoria parcial, la tasa de
exito asciende a 90.9%, porcentaje similar a los comentados previamente. Es probable
que la tasa de éxito obtenida pudiera haber sido mas alta de haberse realizado otra
embolizacién previa al manejo quirurgico, principalmente en aquellos pacientes que

fueron sometidos a un unico procedimiento.

Dentro de nuestro analisis estadistico, no se encontré relacion estadisticamente
significativa entre el tipo o combinacion del material embolizante utilizado y el desenlace
clinico de los pacientes, por lo que hasta el momento no existe una estandarizacion en

la eleccion del tipo de agente embolizante y el numero de estos.

Similar a la bibliografia, no se documentaron complicaciones graves en los expedientes

clinicos de los pacientes posterior al procedimiento endovascular.
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12.Conclusién.

La embolizacién endovascular del injerto renal no funcionante es un procedimiento con
alta de éxito en nuestro centro hospitalario y pudiera representar una alternativa en el
tratamiento del sindrome de intolerancia al injerto, pudiendo tener como beneficios
adicionales una menor incidencia de complicaciones graves, menor tiempo de
recuperacion y menores costos de hospitalizacion en comparacion con el tratamiento

quirurgico.

Dentro de las limitaciones de nuestro estudio se encuentra la naturaleza retrospectiva
del mismo, asi como el numero de pacientes, por lo que se requieren mas estudios
prospectivos y aleatorizados en nuestro pais que evaluen la efectividad de este

tratamiento comparandolo con la trasplantectomia.
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14.Hoja de recoleccion de datos.

Tasa de éxito de la embolizacién del injerto renal no funcionante como
tratamiento del sindrome de intolerancia al injerto renal en pacientes del hospital
general “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del Centro Médico Nacional “La Raza”

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NUMERO DE IDENTIFICACION EDAD:
SEXO:
FECHA DE PROCEDIMIENTO:

MATERIAL EMBOLIZANTE UTILIZADO
coiLs [] MICROPARTICULAS []
LIQUIDO EMBOLIZANTE[_| MICROESFERAS [ ]
OTRO (ESPECIFIQUE):

OCLUSION DE ARTERIA RENAL
COMPLETA [] INCOMPLETA []

SINTOMAS PREVIOS AL PROCEDIMIENTO

FIEBRE si[] NO[]
HEMATURIA si[] No[]
DOLOR Y/O INFLAMACION EN SITIO DEL si[] No[]
INJERTO

MALESTAR GENERAL si[] No[]

SINTOMAS 30 DIAS POSTERIORES AL PROCEDIMIENTO

FIEBRE si[] NO[ ]
HEMATURIA si[] No[]
DOLOR Y/O INFLAMACION EN SITIO DEL si[] No[]
INJERTO

MALESTAR GENERAL si[] No[]
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15.Solicitud de excepcion de carta de consentimiento informado.
SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia de
investigacion en salud, solicito al Comité de Etica en Investigacion de la UMAE Hospital
General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza®, del Centro Médico Nacional “La Raza”, IMSS,
que apruebe la excepcion de la cartade consentimiento informado debido aque el pmtocolo
de investigacion TASA DE EXITO DE LA EMBOLIZACION DEL INJERTO RENAL NO
FUNCIONANTE COMO TRATAMIENTO DEL SINDROME DE INTOLERANCIA AL
INJERTO RENAL EN PACIENTES DEL HOSPITAL GENERAL “DR. GAUDENCIO
GONZALEZ GARZA" DEL CENTRO MEDICO NACIONAL “LA RAZA", es una propuesta de
investigacion sin nesgo que implica la recoleccion de los siguientes datos ya contenidos en
los expedientes clinicos:

. Edad:
. Sexo:
lll.  Fecha de procedimiento:
IV.  Matenal embolizante utilizado
V.  Oclusion de arteria renal
VI.  Sintomas previos al procedimiento
VIl.  Fiebre
VIll.  Hematuna
IX.  Dolor y/o inflamacion en sitio del

X.  Injerto

XI.  Malestar general
Xll.  Sintomas 30 dias posteriores al procedimiento
Xlll.  Fiebre

XIV.  Hematuna

XV.  Dolor y/o inflamacion en sitio del
XVL.  Injerto
XVII.  Malestar general

MANIFESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS en apego a las
disposiciones legales de proteccion de datos personales, me comprometo a recopilar solo
la informacion que sea necesana para la investigacion y esté contenida en el expediente
clinico y/o base de datos disponible, asi como codificarla para imposibilitar la identificacion
del paciente, resguardarla, mantener la confidencialidad de esta y no hacer mal us o
compartira con personas ajenas a este protocolo. La informacion recabada sera utilizada
exclusivamente para la realizacién del protocolo TASA DE EXITO DE LA EMBOLIZACION
DEL INJERTO RENAL NO FUNCIONANTE COMO TRATAMIENTO DEL SINDROME DE
INTOLERANCIA AL INJERTO RENAL EN PACIENTES DEL HOSPITAL GENERAL “DR.
GAUDENCIO GONZALEZ GARZA" DEL CENTRO MEDICO NACIONAL “LA RAZA", cuyo
propésito es la elaboracion de tesis para la obtencion del titulo de especialidad. Estando en
conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las sanciones
que procedan de conformidad con lo dispuestq en Jas disposiciones legales en matena de
investigacion en salud vigentes y aplicables.

Atentamente:

Dr. Bemardo Garcia Ramirez,
Hospital General “Dr. Gaudenci
IMSS. Investigador Responsable:

al servicio de tomografia de la UMAE
Garza”, del Centro Médico Nacional “La Raza”,
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16. Anexos.

Anexo 1.

MANIFESTACIONES CLINICAS DEL SINDROME DE INTOLERANCIA AL

INJERTO RENAL
Signos Sintomas Alteraciones
bioquimicas
Fiebre Malestar general Anemia

Hematuria macroscépica

Dolor en sitio del injerto

Aumento de proteina C

reactiva

Aumento en la velocidad

Inflamacion e incremento en Diarrea de sedimentacion
el tamafo del injerto globular

Disminucion de

Hipertension arterial Vomitos albumina o prealbumina

Leucocitosis

Tabla 5. Manifestaciones clinicas del sindrome de intolerancia al injerto renal.

39




Anexo 2.

B

Figura 4. PET-CT en paciente con sindrome de intolerancia al injerto renal localizado en
fosa iliaca derecha en dénde se observa un area hipermetabdlica subcapsular. Tomado
de: Aksoy GK, Koyun M, Comak E, Boz A, Akman S. A patient presenting with fever after
graft loss: Answers. Pediatric Nephrology. 2022 Jun 14:1- 3.

40



Figura 5. Angiografia con sustraccion digital con cateterizacion selectiva a la arteria renal
y administracion de medio de contraste previo a la embolizacién (imagen izquierda)
observandose flujo vascular en el interior del injerto y posterior a la embolizacién (imagen
derecha) en donde se observa ausencia del paso de contraste por oclusion adecuada de
la arteria renal con plugs vasculares (flechas). Tomado de: Choe J, Shin JH, Yoon H-K,
Ko G-Y, Gwon D il, Ko HK, et al. Safety and efficacy of transarterial nephrectomy as an
alternative to surgical nephrectomy. Korean Journal of Radiology. The Korean Society of
Radiology; 2014;15(4):472-80.
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Anexo 3.
Imagenes representativas de los procedimientos realizados a los pacientes del

estudio.
\

Figura 6. Angiografia con sustraccion digital con cateterizacion selectiva de arteria renal
pre (A) y postembolizacién (B) con microparticulas. Obsérvese la falta de opacificacion
del tercio distal de la arteria renal y de las ramas intraparenquimatosas en la figura B.

Figura 7. Angiografia con sustraccion digital con cateterizacion selectiva de arterial renal

pre (A) y postembolizacion (B). En B se observa ausencia de opacificacién de la arteria

renal y de las ramas intraparenquimatosas debido a la colocacion de un plug vascular.
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