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RESUMEN

Titulo: Disfuncién de injerto renal como causa de reingreso hospitalario en la unidad de trasplantes,
manifestaciones clinicas y paraclinicas.

Introduccion: En nifios las causas mas frecuentes de enfermedad renal cronica son uropatias
obstructivas, nefropatia por reflujo y displasia-hipoplasia renal. El trasplante renal es la terapia de
eleccion. Estudios clinicos que investiguen diferentes formas de presentacion de disfuncion de
injerto y su asociacion con variables clinicas y paraclinicas podrian ser de utilidad para el
diagnostico diferencial de las diferentes causas de disfuncion y asi ofrecer un tratamiento oportuno.
Objetivo: Identificar las causas de disfuncién de injerto renal y sus manifestaciones clinicas y
paraclinicas mas frecuentes en pacientes reingresados a la unidad de trasplantes de la UMAE,
Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional de Occidente del IMSS en el periodo del 1° de enero
al 31 de diciembre de 2011.

Tipo de estudio: Descriptivo, retrospectivo.

Material y métodos: Se incluyeron pacientes pedidtricos trasplantados renales re hospitalizados
con disfuncioén de injerto (elevacion de creatinina sérica > 30% en relacion al valor previo). La
informacién se obtuvo del expediente clinico y se compard entre las diferentes causas de
disfuncion. El tamafio de muestra correspondid a todos los pacientes trasplantados renales re
hospitalizados por disfuncion de injerto. Analisis: Estadistica descriptiva, frecuencia y porcentajes.
Estadistica inferencial prueba de Kruskal-Wallis.

Resultados: Se registraron 92 ingresos con disfuncidon de injerto, 32 reunieron los criterios de
inclusion. La incidencia de disfuncion de injerto fue de 34.7% con creatinina >30% en relacion a su
valor previo, media de edad 11 a 14 afios, sexo masculino més frecuente. Rechazo agudo causa mas
frecuente en 38% de los casos, estadios IA y IB de Banff los mds comunes. Rechazo agudo tuvo
cuenta leucocitaria mayor y funcidén renal mas alterada. Infecciones 28% de los casos, neumonia
adquirida en la comunidad, infeccion del tracto urinario (UTI), gastroenteritis e infeccion por CMV
y virus BK. Fiebre y leucocitos bajos fueron hallazgos frecuentes. Toxicidad por inhibidores de
calcineurina (ICN) 22%, presentaron temblor fino, acné e hiperglucemia. El dolor en el sitio del
injerto, aumento en su consistencia y el malestar general fueron sintomas comunes a todas las
causas de disfuncion de injerto. Anemia, hipertension arterial, proteinuria y ultrasonido renal con
piramides prominentes y ecogenicidad aumentada fueron alteraciones frecuentes independientes a la
causa de disfuncion.

Discusion: Rechazo agudo es una de las principales causas de disfuncion de injerto. La edad y sexo
masculino mas afectado coinciden con otros reportes. Estadios avanzados de enfermedad renal
cronica al momento del trasplante se asocia a mayor frecuencia de rechazo agudo. La mayor
afectacion de la funcidn renal en rechazo agudo es el reflejo de la actividad inmune contra el injerto.
La incidencia de infecciones fue baja y predominaron en periodo temprano al trasplante cuando la
carga de inmunosupresion es mayor. Receptores pedidtricos tienen mayor riesgo de infecciones
debido al estado de desnutricion cronica, uso de catéteres e inmadurez inmunologica. La cifra
menor de leucocitos en pacientes infectados pudo haber favorecido el desarrollo de infecciones.
Toxicidad por ICN es causa frecuente de disfuncion de injerto, los signos clinicos corresponden a
efectos adversos de farmacos ICN. Prevalencia de proteinuria en trasplantados renales es alta, hasta
45%. La hipertension arterial afecta 80% de pacientes trasplantados y favorece disfuncion renal.
Anemia se presenta entre 20 a 40% de los casos y por si sola contribuye a rechazo agudo.
Conclusiones: La incidencia de disfuncién de injerto fue de 34.7%. Rechazo agudo causa mas
frecuente de disfuncion. Dolor en el sitio del injerto, aumento en su consistencia y el malestar
general fueron sintomas comunes. Anemia, hipertension arterial, proteinuria y ultrasonido renal con
piramides prominentes y ecogenicidad aumentada fueron alteraciones frecuentes. En rechazo agudo
se documento mayor deterioro de la funcidn renal. En infecciones predominé leucocitos bajos y
fiebre. En toxicidad por ICN los signos clinicos y proteinuria fueron compatibles con efectos
adversos de los farmacos ICN.

Palabras clave: Trasplante renal, disfuncion de injerto, falla del injerto, rechazo agudo, resultados
clinicos.



ABSTRACT

Title: Renal graft dysfunction as a cause of readmission in the transplant unit, clinical and
paraclinical manifestations.

Introduction: In children the most common causes of chronic kidney disease are obstructive
uropathy, reflux nephropathy and renal dysplasia-hypoplasia. Kidney transplantation is the therapy
of choice. Clinical studies to investigate different forms of presentation of graft dysfunction and its
association with clinical and paraclinical variables could be useful for the differential diagnosis of
the different causes of dysfunction and offer prompt treatment.

Objective: To identify the causes of renal graft dysfunction and its clinical and paraclinical more
frequent in patients readmitted to the transplant unit of UMAE, Pediatrics Hospital, National
Medical Center IMSS West in the period 1 January to December 31, 2011.

Type of study: Descriptive, retrospective.

Methods: Patients readmited pediatric renal transplant with graft dysfunction (serum creatinine
elevation > 30% compared to the previous value). The information was obtained from medical
records and compared between the different causes of dysfunction. The sample size corresponded to
all readmited renal transplant patients with graft dysfunction. Analysis: Descriptive statistics,
frequency and percentages. Inferential statistical Kruskal-Wallis test.

Results: There were 92 graft dysfunction income, 32 met the inclusion criteria. The incidence of
graft dysfunction was 34.7% with creatinine > 30% compared to its previous value, mean age 11-14
years old, male more frequent. Acute rejection most common cause in 38% of cases, stages IA and
IB of the Banff clasification. Acute rejection had higher leukocyte count and more impaired renal
function. Infections 28% of cases of community-acquired pneumonia, urinary tract infection (UTI),
gastroenteritis and infection by CMV and BK virus. Fever and low white blood cells were frequent
findings. Toxicity of calcineurin inhibitors (CNI) 22%, showed tremor, acne and hyperglycemia.
The pain at the graft site, increased consistency and malaise were symptoms common to all causes
of graft dysfunction. Anemia, hypertension, proteinuria and renal ultrasound and increased
echogenicity prominent pyramids were independent frequent alterations to the cause of dysfunction.
Discussion: Acute rejection is one of the leading causes of graft dysfunction. Old male The most
affected are consistent with other reports. Advanced stages of chronic kidney disease at the time of
transplantation is associated with increased frequency of acute rejection. The greater impairment of
renal function in acute rejection is a reflection of immune activity against graft. The incidence of
infections was low and dominated early transplant period when the burden of immunosuppression is
greater. Pediatric recipients are at increased risk of infection due to the state of chronic malnutrition,
use of catheters and immunological immaturity. The lower number of leukocytes in infected
patients may have favored the development of infections. CNI toxicity is a common cause of graft
dysfunction, clinical signs are ICN drug adverse effects. Prevalence of proteinuria in renal
transplant recipients is high, up to 45%. Hypertension affects 80% of transplant patients and
promotes renal dysfunction. Anemia is present between 20 to 40% of cases and of itself contributes
to acute rejection.

Conclusions: The incidence of graft dysfunction was 34.7%. Acute rejection most common cause
of dysfunction. Pain at the site of the graft, increased consistency and malaise were common
symptoms. Anemia, hypertension, proteinuria and renal ultrasound increased echogenicity pyramids
were prominent and frequent changes. Acute rejection was documented in further deterioration of
renal function. In low leukocyte infections and fever prevailed. In CNI toxicity and proteinuria
clinical signs were consistent with adverse drug effects ICN.

Keywords: Kidney transplantation, graft dysfunction, graft failure, acute rejection, clinical results.



MARCO TEORICO

La enfermedad renal cronica (ERC) es un problema de salud publica con alta
incidencia y prevalencia, elevada morbilidad y mortalidad.!3 El costo de su tratamiento es

elevado sobretodo cuando se emplean terapias sustitutivas de la funcion renal.*

El comité de expertos K/DOQI 3 ha propuesto que el diagnostico de ERC debe ser
establecido por la presencia de los siguientes criterios: a. Dafio renal: anormalidades
histopatologicas o alteraciones en las pruebas de sangre u orina o en los estudios de imagen,
por 3 meses o0 mas, con o sin disminucion de la filtracion glomerular. b. ERC: filtracién
glomerular (FG) menor de 60 mL/min/1,73m2 de superficie corporal, por tres meses 0 mas

con o sin dafio renal. (Tabla 1)

Existen pocos datos sobre la incidencia de ERC en la poblacion pediatrica. En el
registro italiano de ERC, que incluye pacientes con filtrado glomerular < 70 ml/m/1.73m y
edad < 20 afios la incidencia es 12.1/afo/millon de poblacion pediatrica y la prevalencia de
74.7/millon. La supervivencia a largo plazo en nifios con enfermedad renal terminal ha
mejorado en los ultimos 25 afios pero la mortalidad es aproximadamente 30 veces mas alta

que la esperada para la edad. ©

Las causas de ERC en nifios, en todas las series son distintas a las de los adultos.
Las causas mas frecuentes son las malformaciones congénitas, grupo heterogéneo que
incluye: uropatias obstructivas, nefropatia por reflujo, displasia-hipoplasia renal, mas
frecuentes cuando mas pequeio es el paciente. La edad diagnostico de ERC maés frecuentes
es de los 6 a los 12 afios, con mayor incidencia en el género masculino, debido a la mayor

frecuencia de anomalias urologicas en los varones. ’



Cuadro 1. Plan de actuacion en los distintos estadios de enfermedad renal cronica.

Estadio Descripcion Plan actuacion
Situaciones de riesgo de Despistaje periodico de enfermedad renal crénica y manejo
enfermedad renal crénica. adecuado de cada situacion de riesgo para prevenir la enfermedad
renal.
1 Dafio renal con FG = 90 ml/min/|Diagnéstico y tratamiento adecuado a cada causa; tratamiento de las|
1.73 m2 condiciones comérbidas, tratamiento para frenar la progresion de la
enfermedad. Prevencion cardiovascular.
2 Dafio renal con FG 60-89 ml/ |[lgual que el anterior y estimacion de la progresion de la enfermedad
min/1.73 m2. renal.
3 FG 30-59 ml/min/1.73 m2. Igual que el anterior y evaluacion y tratamiento de las

complicaciones de la enfermedad renal crénica. Prevencion
cardiovascular.

4 FG 15-29 ml/min/1.73 m2. Igual que el anterior y preparacion, si procede, del tratamiento
sustitutivo.
5 FG < 15 ml/min/1.73 m2 Tratamiento renal sustitutivo si procede y prevencion cardiovascular.

El trasplante renal (TR) es en la actualidad y desde hace aios la terapia de eleccion
para la mayoria de las causas de insuficiencia renal en la que estd indicado, mejora la
calidad de vida al prescindir de la dependencia de la dialisis y de las dietas rigurosas,
aumenta la supervivencia de los pacientes y es el tratamiento mas econémico cuando se
compara con la dialisis. La opcion del TR de donador vivo es una excelente alternativa pues
permite una cirugia programada, puede realizarse en situacion de predialisis y
preferentemente esta indicado en gente joven y nifios donde los resultados son mas
benéficos.® Esta opcion de tratamiento se ha incrementado alrededor del mundo y en
México. En el estado de Jalisco, la UMAE Hospital de Pediatria del Centro Médico
Nacional de Occidente, IMSS; es uno de los principales centros de trasplante renal
pediatrico en Latinoamérica. En esta unidad se realizaron 53 trasplantados en el afio 2006,
48 de donador vivo relacionado (DVR) y 5 de donador en muerte cerebral (DMC), en el
2007 se trasplantaron 75 pacientes, 58 de DVR y 17 de DMC, en el 2008 fueron 53
pacientes, 47 de DVR y 6 de DMC, para el 2009 se realizaron 54 trasplantes, 49 de DVR y
5 de DMC; en el 2010 fueron 47 pacientes, 40 de DVR y 7 de DMC y, en el afio 2011 hubo
un incremento en el namero de trasplantes de DMC, sumando un total de 86 trasplantes, 65

de DVR y 21 de DMC.



El éxito progresivo del TR ha conducido a un incremento en la lista de indicaciones
y en la actualidad a penas existen contraindicaciones absolutas como cancer reciente o
metastasico, infeccion activa aguda o cronica, alto riesgo de no sobrevivir a la cirugia,
expectativa de vida menor a 2 afios y enfermedad psiquiatrica grave, crénica y no

controlable.

El trasplante esta indicado en la mayoria de las enfermedades que evolucionan a
enfermedad renal cronica terminal, entre ellas las glomerulonefritis. Algunas
glomerulonefritis, primarias o secundarias, pueden recidivar en el injerto. No obstante,
raramente existe una contraindicacion absoluta para realizar el trasplante renal en estos
casos. Algunos ejemplos de estas enfermedades son la glomerulonefritis segmentaria y
focal, membranoproliferativa, nefropatia por IgA, purpura de Schonlein-Henoch, sindrome

hemolitico urémico, diabetes mellitus, oxalosis y amiloidosis entre otras. °

El proceso de evaluacion para el trasplante requiere revisiones de tipo médico,
quirtrgico y psicologico en cada uno de los pacientes para garantizar, en la medida de lo
posible, una mayor supervivencia del injerto. Una vez seleccionado el receptor se efectuara
la prueba cruzada y se llevara a cabo todo el protocolo de evaluacion prequirtrgica. '© Los
factores que mas influyen en la supervivencia del injerto renal son el grado de
compatibilidad HLA, el tiempo de isquemia fria, funcidon renal retardada del injerto, el tipo
de inmunosupresion, la incidencia de rechazo agudo y la realizacion del trasplante en

situacion de predialisis.!!

Una vez que el paciente ha sido trasplantado requiere un seguimiento cuidadoso
inicialmente en la unidad de cuidados intensivos o Unidad de Trasplante y posteriormente
en consulta externa de nefrologia y cirugia de trasplantes. Durante el seguimiento pueden

surgir diversas complicaciones quirurgicas o médicas. (Tabla 1)
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Tabla 1. Complicaciones del trasplante renal.

Precoces Tardias
« Generales (dehiscencia herida, « Estenosis de la arteria renal
Infecckom rotura injerto renal, etc ) - Infecciones
« Necrosis tubular aguda « Enfermedad cardiovascular
- Vascular: sangrado, trombosis arterial (hipertension arterial, coronariopatia, ...)
o de vena renal « Nefropatia cronica del injerto
« Linfitica: Linfocele « Recurrencia de la nefropatia
« Urologica: obstruccion, fistula urinaria - Tumores

- Rechazo: hiperagudo, acelerado, agudo - Enfermedad Gsea
- Netfrotoxicidad por anticalcineurinicos - Gastrointestinales, pancredticas y hepiticas
- Cutédncas
- Hematologicas
« Oculares
« Neurologicas
« Metabdlicas (diabetes mellitus, aumento Scido Grico, etc.)

El periodo “precoz” después del trasplante renal se refiere a los 2 primeros meses
posteriores al mismo. Es util dividir este periodo para tener en consideracion los diferentes
problemas que afectan al injerto. En general, los problemas quirurgicos predominan en los
primeros dias del trasplante, los problemas médicos e inmunoldgicos suelen suceder
posteriormente. Los eventos de rechazo agudo de mayor intensidad son mas frecuentes en
los primeros 2 meses post trasplante, los pacientes que sobrepasan este periodo en buenas

condiciones por lo general tienen buena funcion del injerto por tiempo prolongado.

La primera semana postoperatoria se caracteriza por la mejoria progresiva del
estado general del paciente y de su funcion renal. La diuresis es un indicador 1til de la
funcion del aloinjerto renal pero puede ser engaioso en pacientes que mantienen diuresis de
los rifiones nativos. Se aceptan ligeras fluctuaciones en la diuresis pero una caida
persistentemente de mas del 50% o el inicio subito de oliguria o anuria deben ser

investigados inmediatamente.

El dolor en la incisién puede persistir durante la primera semana tras la operacion,
pero generalmente es leve. El dolor intenso o un cambio en el patron del dolor debe ser
investigado a fondo para excluir rechazo 6 hematoma perirrenal. No es comun la fiebre en

la primera semana y se debe con mayor frecuencia a atelectasias postoperatorias. En este
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periodo no se producen infecciones oportunistas, y normalmente no esta indicado un
estudio extenso de la fiebre. La fiebre persistente sin un foco infeccioso claro puede ser una

manifestacidon de rechazo inadvertido. 12

Los pacientes con funcién retardada del injerto (FRI) o disfuncion moderada del
mismo no estan oliguricos y presentan modestos descensos diarios en los niveles de
creatinina en suero. Esos pacientes, aunque normalmente no requieren dialisis, no tienen
una funcion renal normal durante la primera semana postoperatoria por lo que la diuresis y
la concentracion diaria de creatinina en suero son marcadores Utiles para monitorizar el

desarrollo de complicaciones.!3-14

La necrosis tubular aguda (NTA) es la causa mas frecuente de FRI. Diversos
factores pueden contribuir al desarrollo de NTA. La preparacion del receptor puede ser
importante, tanto que los receptores hipovolémicos estan mas expuestos a NTA. El uso de
altas dosis de ciclosporina o tacrolimus puede resultar en mayor susceptibilidad del rifién a
NTA, particularmente cuando estos agentes se combinan con otros fArmacos nefrotdxicos
como aminoglicésidos, antinflamatorios no esteroideos, cidofovir, foscarnet, anfotericina B
o sulfonamidas. Sin embargo, estudios experimentales han mostrado que pre medicacion
con bajas dosis de ciclosporina o tacrolimus puede reducir el dafio por isquemia-reperfusion
subsecuente en el rifion. 1°. La fuente del donador también es importante ya que la NTA es

mas rara en trasplante renal de donador vivo que en el trasplante de donador cadavérico. ¢

La oliguria en la NTA esta causada por la combinacion de una disminucion de la
tasa de filtracion glomerular (TFG), la obstruccion tubular con cilindros celulares, la
recarga de fluido tubular a través de las membranas proximales tubulares dafiadas y el
incremento de la presion intersticio. Aunque el flujo sanguineo a la corteza renal esta
reducido, hay una reduccion relativa mayor de la TFG y de la funcidon tubular, que se
relacionan con el hallazgo radiologico frecuentemente encontrado de “buen flujo y pobre

excrecion” en los estudios de gammagrafia. La alteracion de las resistencias vasculares y el
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incremento de la presion intracapsular producen un indice de resistencia aumentado y el

flujo diastolico reducido o revertido en la ecografia Doppler. !

La NTA debe distinguirse de otras complicaciones como el rechazo agudo, la
trombosis de arteria o vena renal y obstrucciones o disrupciones ureterales. Para diferenciar
entre estas alteraciones se requiere de estudios que valoren la perfusion renal como el eco
color doppler y la angiografia si es necesario. La biopsia de injerto puede confirmar el

diagnostico de rechazo agudo.

El rechazo agudo, en la mayoria de los casos, es mediado por la respuesta de las
células T activadas por reconocimiento directo del antigeno del donador o por el complejo
mayor de histocompatibilidad (CMH). Sin embargo, el rechazo agudo puede ser activado
por vias no derivadas del aloantigeno. Los receptores de trasplante renal quienes
desarrollan anticuerpos donador-especificos o anticuerpos no-HLA pueden desarrollar una
forma de rechazo mediada por anticuerpos, también llamada rechazo humoral. El montaje
celular para el rechazo necesita la cooperacion de un niimero de células y factores celulares

que se sefializan entre si para activarse y proliferarse. 1319

El rechazo puede clasificarse de tipo celular o humoral de acuerdo al resultado de la
biopsia renal y en base a la clasificacion de Banff. El rechazo celular se caracteriza por
tubulitis y el humoral por endarteritis. Los tipos son: celular “borderline” (tubulitis leve (<4
células mononucleares por corte transversal del tubulo o 10 células tubulares), IA de Banff
(Tubulitis moderada (5-10 células), IB de Banft: Tubulitis severa (>10 células), humoral
ITA de Banff (Endarteritis leve a moderada V1: Lesion endotelial acompaniada de células
inflamatorias mononucleraes con obstruccion del vaso <25%), humoral IIB de Banff:
Endarteritis severa V2: Lesion endotelial con obstruccion de la luz >25%), humoral 111 de
Banff: Endarteritis severa V3: inflamacién transmural de arteria, necrosis fibrinoide de la

pared. 20
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Existen también causas no inmunolégicas de disfuncion del injerto. Las
complicaciones técnicas vasculares como trombosis de la arteria o la vena renal, pueden
provocar una pérdida brusca de funcion. Las complicaciones urologicas como obstruccion
urinaria, pérdida de orina por la nueva uretrocitostomia o necrosis del uréter se pueden
presentar con deterioro en la funcion renal, incremento del dolor sobre el injerto o drenaje
de liquido a través de la herida. La ecografia doppler puede ser util para el diagndstico. En
los casos de obstruccion, un pielograma anterdgrado indica la localizacion mas exacta de la
obstruccion. En los pacientes con sospecha de pérdida de orina asociada a drenaje de la
herida, se puede hacer un diagnostico precoz si la concentracion de creatinina del liquido es

mayor que el nivel medido en plasma simultdneamente.

A partir de la segunda semana del trasplante la mayoria de los pacientes ya se
encuentran en su domicilio, a partir de este periodo es importante prestar atencion a la
presencia de de dolor del injerto, fiebre, ganancia de peso o disminucidn en la diuresis. Los
analisis de rutina deben incluir un andlisis de orina, recuento sanguineo completo,
creatinina en plasma y niveles de nitrégeno ureico en sangre, y un perfil bioquimico que
incluya los niveles de fosfato y calcio. También se deben valorar regularmente enzimas

hepaticas. !

Recientemente, la mejoria en los métodos de inmunosupresion y el progreso en el
diagnostico y tratamiento de infeccion han llevado a una disminucion consistente en la
incidencia de infecciones fatales, sin embargo, las infecciones en el pacientes trasplando
siguen siendo frecuentes y suman 15-20% de muertes en trasplante 2!. El especialista debe
tener en mente diferentes consideraciones respecto a la infeccidbn en el paciente
trasplantado: 1) Signos y sintomas de la infeccion pueden ser atenuados por el tratamiento
inmunosupresor, con posible retardo en el diagnostico y tratamiento, 2) El rango de
microorganismos es por mucho mas amplio que en la poblacién general, 3). Los

inmunosupresores novedosos han conducido a cambios en el tipo de complicaciones
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asociadas a infeccion y, 4). Infecciones simultineas y secuenciales son comunes en

pacientes trasplantados que reciben inmunosupresion. 23

El objetivo principal del tratamiento inmunosupresor es la prevencion del rechazo
mientras se favorece el desarrollo de adaptacion inmunologica. Inmunosupresores potentes
y especificos han permitido una reduccién significativa en la incidencia y severidad del
rechazo. No obstante, la interferencia de estos medicamentos con la respuesta inmune e

inflamatoria hace al paciente trasplantado mas susceptible de infeccion y neoplasia.

El primer inhibidor de calcineurina usado en trasplante renal fue la ciclosporina
(CsA). CsA es un péptido derivado de aceite del hongo Tolypocladium inflatum Gams.
Después de que se describieron sus propiedades inmunosupresoras, primero descritas a
principios de los "70s, la ciclosporina fue aprobada como un agente anti rechazo a principio
de 1980. Pocos afos después, el tacrolimus (TAC) fue aprobado. Nefrotoxicidad aguda por
inhibidor de calcineurina puede manifestarse con una severidad variable, la cual es
usualmente, pero no siempre, dosis dependiente. Las complicaciones mas comunes
asociadas a CsA son hiperglicemia, hiperlipidemia y complicaciones dermatologicas como

hipertricosis ¢ hiperplasia gingival entre otros. 24

Los pacientes trasplantados renales requieren vigilancia periddica de la funcion del
injerto y de posibles complicaciones asociadas al procedimiento, dichas complicaciones
pueden ser de tipo quirtrgico o médico como el rechazo agudo de injerto, infeccion y
toxicidad por inhibidor de calcineurina. Estudios clinicos dirigidos a investigar las
diferentes formas de presentacion de disfuncidon de injerto y su asociacion con variables
clinicas y paraclinicas podrian ser de utilidad para el diagnéstico diferencial de las

diferentes causas de disfuncion y asi ofrecer un tratamiento oportuno.
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JUSTIFICACION

Magnitud: La enfermedad renal cronica en estado terminal representa un problema
de salud importante, complejo desde el punto de vista asistencial y econdmicamente
oneroso para el sistema sanitario. Tan solo en la UMAE Hospital de Pediatria CMNO se
registran entre 4 y 8 pacientes por mes de primer ingreso al programa de didlisis peritoneal.
El trasplante renal es el tratamiento sustitutivo de eleccion en el nifio con insuficiencia renal
cronico terminal y su realizacion también se ha incrementado en los Ultimos afios. A pesar
de su complejidad, es un tratamiento seguro y eficaz de baja mortalidad siendo la
supervivencia actual superior a 95% a los 2 afios.” No obstante, el nifo trasplantado es

susceptible de padecer diferentes complicaciones a lo largo de su seguimiento.

Trascendencia: La vigilancia médica del paciente trasplantado debe ser periodica
con fines de evaluar la funcidon del injerto renal e identificar cualquier alteracion que la
afecte. El rechazo del injerto renal es la principal complicacion del paciente trasplantado
renal y otras causas que también influyen en la disfuncién del injerto son las infecciones,
toxicidad por medicamentos inmunosupresores, procesos uroldgicos obstructivos,
infecciones urinarias, entre otras. Si estas alteraciones no se detectan o reciben manejo
oportuno podrian ser causa de pérdida del injerto renal y reingreso a otras terapias de

remplazo renal como didlisis peritoneal y hemodidlisis.

Vulnerabilidad: En la practica clinica y como parte de la vigilancia del paciente
trasplantado se define a la “disfuncion de injerto renal” como una elevacion de creatinina
sérica > 30% en relacion al valor previo. Este hallazgo es una de las principales causas de
hospitalizacion de este tipo de pacientes. En la mayoria de los casos esta elevacion de la
creatinina sérica corresponde a rechazo del injerto renal o asociado a toxicidad por
inhibidor de calcineurina, infecciones o procesos urologicos obstructivos. Sin embargo, en
otra nimero de casos esta elevacion de creatinina es un hallazgo aislado sin asociacioén
clinica con rechazo de injerto u otras alteraciones. Conocer la etiologia de la disfuncion del

injerto renal asi como sus manifestaciones clinicas y paraclinicas mas frecuentes permitira
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tener un criterio mas amplio para la vigilancia y seguimiento del paciente pediatrico

trasplantado.

Factibilidad: La Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Pediatria Centro
Médico Nacional de Occidente (UMAE HP CMNO) es a nivel nacional el centro con
mayor numero de trasplantes pediatricos por aflo, con un promedio anual de procedimientos
de alrededor de 70, la mayoria de ellos de donador vivo relacionado. Como parte del
programa de trasplante renal esta unidad cuenta con personal capacitado para el manejo y
vigilancia del paciente trasplantado incluyendo médicos especialistas, personal de
laboratorio, personal de enfermeria. Asi mismo, el hospital cuenta con el equipo e
infraestructura adecuada para realizar las pruebas y procedimientos necesarios para la

vigilancia del paciente trasplantado.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

(Cuéles fueron las causas de disfuncién de injerto renal y sus manifestaciones
clinicas y paraclinicas mas frecuentes en pacientes pediatricos que reingresaron a la unidad
de trasplantes de la UMAE, Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional de Occidente
del IMSS en el periodo del 1° de enero al 31 de diciembre de 20117

OBJETIVO GENERAL

Identificar las causas de disfuncioén de injerto renal y sus manifestaciones clinicas y
paraclinicas mas frecuentes en pacientes reingresados a la unidad de trasplantes de la
UMAE, Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional de Occidente del IMSS en el

periodo del 1° de enero al 31 de diciembre de 2011.

OBJETIVOS PARTICULARES

o Determinar la frecuencia de ingresos por disfuncion de injerto renal con relaciéon al

total de hospitalizaciones que se llevaron a cabo en la unidad de trasplantes.

o Identificar la etiologia de disfuncion de injerto renal en pacientes pediatricos

trasplantados en la UMAE, Hospital de Pediatria, CMNO del IMSS.

o Conocer las manifestaciones clinicas de los pacientes trasplantados con disfuncion de

injerto renal.

o Describir las manifestaciones paraclinicas de los pacientes trasplantados con

disfuncion de injerto renal.
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MATERIAL Y METODOS

El estudio fue aprobado por el Comité Local de Etica e Investigacion de la UMAE

Hospital de Pediatria Centro Médico Nacional de Occidente.

Diseiio del estudio: Descriptivo, retrospectivo.

Conocimiento que tienen los investigadores de los factores del estudio: abierto.
Participacion del investigador: observacional.

Tiempo en el que suceden los eventos: retrospectivo.

Relacion que guardan entre si los datos: retrospectivo.

Universo de estudio: Pacientes trasplantados renales atendidos en la UMAE Hospital de

Pediatria del CMNO.

Poblacion de estudio: Pacientes que hayan sido dados de alta posterior a ser trasplantados
y que fueron re hospitalizados en la unidad de trasplante de la UMAE, Hospital de
Pediatria, CMNO en el periodo comprendido del 1° de enero al 31 de diciembre de 2011
independientemente de su edad y género.

Criterios de Inclusion:

*Disfuncién de injerto renal motivo del reingreso hospitalario independientemente del tipo
de trasplante y de la inmunosupresion.

*Expediente completo.

Criterios de Exclusion:

*Expediente incompleto o extraviado.

*Re hospitalizados por otros motivos sin disfuncion.
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MEDICION DE VARIABLES

Definiciéon conceptual

Definicion operacional

Variable Definicién Dimensiones Indicador | Escala| Método | Instrumento
Creatinina 1 Equipo
Creatinina previa a la que motiva su | 1. mg/dL Automatiza| electrénico de
reingreso a la unidad de trasplantes. NuUméri do laboratorio
- umeéric}
Compuesto organico clinico.
a
generado a partir de Creatinina que motiva el ingreso .
. . P P . continu
la creatina. Sirve  |tomada de la quimica sanguinea mas 1. mg /dL
. ) - . a
Creatinina 2 como marcador de la| reciente dentro de las Ultimas 72
funcion renal. horas previas al reingreso del
Ind paciente.
epe Cuantia de la . . 1. mg/dL.
Diferencia de Cr 1 — Cr 2.
ndi| diferencia Cr 1-Cr 2. erenc! P
ent Elevacion de -
- - . Nominal
e creatinina sérica 2 1. 8i. Calculo
Disfuncién de injerto | 30% en relacion al Diferencia de Cr1 — Cr 2 2 30%. 2. No. dico‘témi matematico| Calculadora.
valor de creatinina
ca.
previo.
! Calculo
Porcentaje de la Elevacion de la ) . Porcentaje [Nominal| o
. . " Diferencia de Cr 1 — Cr 2. matematico| Calculadora.
disfuncién. creatinina. (%)
Injerto
De 1. Ndmero. [Numéric
. = . Recabar el
pen Numero de afios Edad al momento del reingreso 2. No a
i Edad. . . . . . .| dato del
die cumplidos hospitalario. consignada|disconti .
expediente.
nte nua.
Biolégicamente se
refiere a las 1. Hombre.
caracteristicas 2. Mujer. |Nominal|l Recabar el
Género fenotipicas y Mujer -Hombre 3.No [dicotomi| dato del
cromosomicas que consignado| ca |expediente.
diferencia a un
hombre de una mujer.
1. mg.
R |
2 No ecabar el .
) ar. dato del |Bascula de pie
consignado .
expediente.
1. Calculo
Porcentaje matematico
(PE). . Tabla
Masa corporal expresada en
'asa corp presada 2.No OMS Peso-
Peso Masa del cuerpo. miligramos o en porcentaje al .
) ’ . |consignado real/peso-
momento del reingreso hospitalario. .
. Nominal| edad (100)
- Calculadora
1. Calculo
Porcentaje matematico
(PT). . Tabla
2. No OMS Peso-
consignado real/peso-
. talla (100)
3 1.cm.
Estatura expresada en centimetros o 2 No Recabar el
Estatura del cuerpo. |porcentaje. al momento del reingreso } cm. dato del | Antropémetro
. ) consignado )
hospitalario. expediente.
1. ,
Talla ) Calculo
Porcentaje( temati
matematico
TE) Nominal
. Talla-real/| Calculadora
2. No
consignado talla-edad
9 (100)
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Definicién conceptual

Definicion operacional

IMC

indice de masa
corporal.

Medida de asociacion entre el peso y
la talla al momento del reingreso
hospitalario.

1. Kg/m2.
2. No

consignado

Numéric]
a

Célculo

matematico| Calculadora

continu
a.

Tiempo del trasplante.

Tiempo transcurrido
en meses posterior al
trasplante

Tiempo transcurrido en meses desde
el trasplante y la re hospitalizacion.

1. <1 mes,
2.1-3
meses.
3.4-6
meses.
4.7-12
meses.

5.13-36
meses.

6. Mayor a

36 meses.
7. No

consignado

Recabar el
dato del
expediente.

Interval

Inmunosupresion

Esquema
inmunosupresor que
recibe el paciente.

Combinacién de farmacos
inmunosupresores al momento del
reingreso hospitalario.

1. PDN-
AZA-CIC.
2. PDN-
MMF-CIC.
3. PDN-
AZA-TAC.
4. PDN-
MMF-TAC
5. PDN-
AZA-SIR.
6. PDN-
MMF-SIR.
7. PDN-
MMF-TAC-
SIR.
8. PDN-
AZA.
9. PDN-
MMF.
10. Otras.

Temperatura

Temperatura a la cual
se encuentra el
organismo humano.

Temperatura corporal al momento del
reingreso hospitalario.

consignada

1.°C.
2. No

Numéric|
a

Recabar el
dato del
expediente.

. . Termdémetro.
disconti

nua.

Frecuencia cardiaca

Frecuencia a la cual
late el corazon.

Frecuencia de latidos cardiacos en un
minuto al momento del reingreso
hospitalario.

consignado

1.Numero
absoluto
2.No

Numéric|
a

Recabar el
dato del
expediente.

. Estetoscopio.
continu

a.

Frecuencia
Respiratoria

Frecuencia de
respiraciones en el
organismo.

Frecuencia de respiraciones en un
minuto al momento del reingreso
hospitalario.

1.Numero

Recabar el
dato del
expediente.

Estetoscopio.

Presion sanguinea arterial al
momento del reingreso hospitalario.

consignada

1.mmHg.
2.No

Numeéric|
a

Recabar el
dato del
expediente.

disconti

nua.
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Definicién conceptual Definicion operacional
1.Normal-
. alto 290 a ;
Presién a la cual se <95 Extrapolaci i
y i . ) Baumanometro
Presion sanguinea encuentra el ZDESI%%IOI1 6ndelaTA
. ‘2 . . e a f b Al
organismo. Presion sanguinea arterial de acuerdo| ) sistolica o
9 g i 99mas5 |interval| ©
a percentilas talla/edad/género al mmHg. o diastdlica a
momento del reingreso hospitalario. |3-Estadio 2 las tablas
>99 mas 5
mmHg. talla/edad/
4.No 5
: nero.
consignada genero
Sensacion . I 1.Si. )
) Cuando el paciente manifestd Nominal| Recabar el
generalizada de 2.No. o
Malestar general. . malestar general al momento del dicotomi| dato del
molestia, enfermedad K i . 3.No i
) reingreso hospitalario. . ca. |expediente.
o falta bienestar. consignado.
Sensacion de . . .
Cuando el paciente manifesto
. malestar o dolor en la . .
Molestia en zona del molestia abdominal en la zona del
. zona del abdomen L .
injerto. injerto al momento del reingreso
donde se encuentra el ] )
. hospitalario.
injerto renal.
Enfermedad inflamatoria de la piel,
Acné Enfermedad principalmente en cara y asociada a
cné. . . . .
inflamatoria de la piel.| uso de esteroides al momento del
reingreso hospitalario.
Hirsutismo Crecimiento excesivo| Crecimiento excesivo de vello al
) de vello. momento del reingreso hospitalario.
~ Hiperplasia gingival cuando el
. L Aumento de tamario . oing . .
Hiperplasia gingival. gingival paciente estaba tomando ciclosporina
ingival.
al momento del reingreso hospitalario.
. ) Cuando el paciente tenia temblor de
Movimientos finos .
. . manos y tomaba inhibidor de
Temblor en manos. | involuntarios de las . . .
calcineurina al momento del reingreso
manos. . )
hospitalario.
. . Cuando se observé pérdida parcial o 1.Si. Recabar el
. Pérdida parcial o total )
Alopecia de pelo total de pelo al momento del reingreso]  2.No. Nominall dato del
] hospitalario. 3.No [dicotomilexpediente.
Aumento de Sensacion de Cuando a la explpramon fisica se consignado|  ca.
) . aumento de documento sensacion de aumento de
consistencia del ) ! . . -
inierto consistencia del consistencia del injerto al momento
) ) injerto. del reingreso hospitalario.
Acumulacion de Cuando a la exploracion fisica se
Eq liquido en el espacio documento edema en cara o
ema A . . e
intersticial o extremidades inferiores al momento
interceluar. del reingreso hospitalario.
. Cuando se documenté en el
Padecimiento ) . . ”
» . . . . ) expediente datos clinicos de infeccién
Infeccién respiratoria. |  infeccioso de vias ) . .
. ) respiratoria alta o baja al momento del
respiratorias. X . .
reingreso hospitalario.
Evacuacion intestinal
o Cuando se documento en el
. frecuente liquida o ) . )
Diarrea disminuida en expediente la presencia de diarrea al
. ) momento del reingreso hospitalario.
consistencia.
. Cuando a criterio del médico se
Padecimiento o .
» o . . ) consigno en el expediente una
Infeccién urinaria. infeccioso de vias . . .
L infeccién urinaria al momento del
urinarias. . ) )
reingreso hospitalario.
Nivel de hemoglobina reportada en la 1 a/dL
3 biometria hematica mas reciente -9/aL
. Proteina que . 2.No
Hemoglobina : dentro de las 48 horas previas o .
transporta el hierro. . . consignada
posteriores a la fecha del reingreso
hospitalario.
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Definicién conceptual

Definicion operacional

1.Femtolitro
Media del volumen de los eritrocitos s por
Es la media del reportada en la biometria hematica | hematie.
VCM volumen medio de los| mas reciente dentro de las 48 horas (fl).
eritrocitos. previas o posteriores a la fecha del 2.No
reingreso hospitalario. consignada
Plaquetas. . A 3 1.Miles/
- Es un tipo de células sanguineas L
Leucocitos. microlitro
Linfocitos. reportada en la biometria hematica (miul)
Neutrofilos. Células sanguineas. | mas reciente dentro de las 48 horas 2No ’
o previas o posteriores a la fecha del cons‘i nada
Eosindfilos. reingreso hospitalario. :
Enzima que cataliza la conversion de
Enzima que cataliza |piruvato a lactato y viceversa. Elevadal 1.UI/L. NUméric
DHL !a conversion de en cz?sc?s de hem‘élisis. 'Ijomad‘a dela 2'.N0 a Equipo de
piruvato a lactato y quimica sanguinea mas reciente  |consignada disconti laboratorio.
viceversa. dentro de las Ultimas 72 horas previas| nua.
al reingreso del paciente.
Glucosa sanguinea reportada en la
Nivel sanguineo de quimica sanguinea mas reciente
Glucosa - )
glucosa. dentro de las ultimas 72 horas previas Recabar el
al reingreso del pacien’te.l 1.mg/dL. dato del
Producto de Valor expresado en la quimica )
” . . . 2.No expediente.
degradacién del  |sanguinea mas reciente dentro de las )
Urea . L X . consignado
metabolismo de Ultimas 72 horas previas al reingreso
proteinas. del paciente.
Valor expresado en la quimica
Producto de desecho . p’ . g
o ) sanguinea mas reciente dentro de las
Acido drico del metabolismo L . .
. ultimas 72 horas previas al reingreso
nitrogenado. )
del paciente.
SOd'c,) Electrolito de la sangre expresado en 1. MeqfL.
Potasio . . 2.No
estudios de laboratorio. Valores
Cloro . . . consignado]
- Electrolito de la tomados de la quimica sanguinea
Magnesio ) . 2 1.mg/dL.
Fosforo sangre. mas reciente dentro de las Ultimas 72 2 No
horas previas al reingreso del .
Calcio ) consignado
a paciente.
Valor obtenido de la gasometria 1.Numero.
i Potencial de venosa mas reciente dentro de las 2.No
pH sanguineo. . - . . . Ari
hidrégeno en sangre. | dltimas 72 horas previas al reingreso |consignado|[Numeérici
hospitalario. . a
Valor obtenido de la gasometria 1.Meq/L. |disconti
. o venosa mas reciente dentro de las 2.No nua.
HCO3 Bicarbonato sédico. | . . ) ) )
ultimas 72 horas previas al reingreso |consignado
hospitalario. .
1Sk Nominal
. Cuando en el expediente se encontro 2.No.
o . Estado de acidez ) . . ,
Acidosis metabdlica . documentado dicho diagndstico al 3.No )
excesiva en la sangre| ) . . ) dicotomil
momento del reingreso hospitalario. |consignado ca
Valor obtenido del analisis quimico de| 1.mg/dL.
. Cantidad de glucosa | la orina mas reciente dentro de las 2.No
Glucosuria . - . . .
en orina. ultimas 72 horas previas al reingreso |consignado
hospitalario. .
. o e 1.Numero/
Valor obtenido del andlisis quimico de campo
o Cantidad de células | la orina mas reciente dentro de las po-
Leucocituria. L X L X . 2.No
leucocitarias en orina.| ultimas 72 horas previas al reingreso .
consignado

hospitalario.
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Definicién conceptual

Definicion operacional

1.
mg/
Valor obtenido del analisis quimico de dL.
o Cantidad de proteinas| la orina mas reciente dentro de las 2.
Proteinuria en EGO. . L ) )
en orina. ultimas 72 horas previas al reingreso No
hospitalario. consi
gnad
0.
Valor obtenido del andlisis quimico de|1.Eritrocitos
. la orina mas reciente dentro de las /campo.
. Cantidad de » ] . P
Hematuria . . Ultimas 72 horas previas al reingreso 2.No
eritrocitos en orina. . . . . . .
hospitalario. Se considerd positiva con|consignado
mas de 4 eritrocitos/campo .
1.ml.
o . . Cantidad de orina reportado en la 2.No
Volumen urinario. Cantidad de orina. ., X .
coleccion de orina de 24 h. consignado
Valor obtenido de la depuracion de 1.ml/min/ L.
- . Numéric|
creatinina en orina de 24 horas 1.73m2s.c. a
realizada mas recientemente dentro 2.No . .
) . ) disconti
de las 72 horas previas al reingreso |consignado nua
Prueba de funcion hospitalario. . ’
. .. renal medida Valor obtenido por el indice de 1.>90, |Interval
Tasa de filtracion -
mediante la Schwartz (k x talla / Cr sérica). 2.60-89. [¢]
lomerular.
: depuracién de 3.59-30.
creatinina. 4.29-15.
Valor de acuerdo a la clasificacion de| 5.<15. |Interval
la NFK/KDOQUI. 6.No o.
consignado
Valor obtenido de la coleccién de 1.mg/m2/ L.
; S Numéric|
N ) . . orina de 24 h con determinacién de hora.
Proteinuria en orina delCantidad de proteinas o . | a
. proteinuria realizada mas 2.No i
24 horas. en orina. . . continu
recientemente dentro de las 72 horas |consignado a
previas al reingreso hospitalario. )
Niveles séricos de
ciclosporina. Nivel del farmaco detectado en 1.ng/dl.  |Numéric]
Niveles sanguineos de| Niveles del farmaco |sangre 7 dias antes o 7 dias después 2.No a
Tacrolimus. en sangre. del reingreso hospitalario del consignado|disconti
Niveles en suero de paciente. nua.
Acido micofendlico.
1.Prominen
cia de
piramides.
2.Alteracion
esdela
diferenciaci
. i . . .| on corteza/
Se tomara la conclusion o diagnésticol médula
Estudio paraclinico | emitido por el médico radislogo del 3 Pielocaiie
realizado al injerto | ECO renal realizado dentro de las 24 |~ ctasio
renal. En la modalidad horas previas o posteriores al 4 Tromb;)si
doppler se puede reingreso hospitalario. '
Ecosonograma renal. ) . S venosa.
determinar el indice
. . 5.Hematom
de resistencia
vascular a.
intraparenquimatosa. 6‘.N0
consignado
7.0tras.
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Definicién conceptual

Definicion operacional

Indice de resistencia de la arteria | 1.Numero.
principal recabado del ECO doppler 2.No
renal realizado dentro de las 24 horas|consignado
previas o posteriores al reingreso
hospitalario.
1.Tasa de
filtracién
glomerular
(ml/min).
Estudio paraclinico 2
) P . Obstruccié
realizado al injerto L
. ) n urinaria.
renal, permite medir Ia|
) . 3. Fuga
Gammagrafia renal. tasa de filtracion o
) urinaria.
glomerular mediante 4
la eliminacién de un )
o, Obstruccié
radiofarmaco.
n vascular.
5. Oftros.
6.No
consignado
Se tomara la conclusion o diagnésticol .

TAC de torax. del estudio emitido por el médico | 1.Neumoni
radidlogo dentro de las 24 horas a. Nominal
previas o posteriores al reingreso | 2.Derrame

Tomografia axial hospitalario. pleural.

TAC de senos . lcomputarlzada . 3.S|n.u5|t!s./

utilizada como estudio Pansinusitis|

paranasales. o L

auxiliar diagndstico. .
4.0tros.
5. No
consignado,
1.Reflujo
vesicourete
ral en
. Estudio paraclinico rados del |
Uretrocistograma . P i g
L realizado en vias al V.
miccional. .
urinarias. 2.0tros.
3.No
consignado
Acumulo de liquido Cuando dicho diagndstico este 1.Si.
linfatico que se descrito en el expediente clinicoy seal] 2.No.
Linfocele produce tras compatible con la fecha y 3.No
linfadenectomia presentacion clinica al momento del |consignado
posterior al trasplante reingreso hospitalario. . Nominal
Cuando dicho diagnéstico este 1.Si.
Dificultad para descrito en el expediente clinicoy sea] 2.No.
Obstruccién urinaria eliminar total o compatible con la fecha y 3.No
parcialmente la orina.| presentacion clinica al momento del |consignado
reingreso hospitalario. .
Cuando dicho diagnéstico este 1.Si.
» descrito en el expediente clinicoy sea] 2.No. Nominal
. Infeccion por . ) .
Infeccion por CMV. . . compatible con la fecha y 3.No dicotomi|
citomegalovirus. P ) .
presentacion clinica del reingreso  |consignado| ca.

hospitalario.
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Definicién conceptual

Definicion operacional

Rechazo

Pérdida de la funcién
del injerto renal por

reaccion inmunolégical el estudio histopatolégico en aquellos

del receptor hacia el
injerto renal. Puede
ser de tipo agudo o
nefropatia crénica.

Diagnéstico 6 conclusion reportado en|

casos en que el motivo del reingreso
hospitalario por disfuncién de injerto
requirié biopsia renal.

1.1Ade
Banff.
2.IB de
Banff.
3.1IA de
Banff.
4.11B de
Banff.
5.1l de
Banff.
6.Toxicidad
por ICN.
7.Infeccién
por CMV.
8.Infeccién
por virus
BK.
9.Recidiva
de
enfermeda
d original.
10.Nefropat
ia crénica
del injerto.
11.0tros.
12.No
consignado

Nominal

Adherencia al
tratamiento médico.

Puntualidad del
paciente para seguir
las indicaciones
médicas.

Cuando en el expediente se
documenté la adherencia o no al
tratamiento médico y que esta haya
sido asociada al motivo de reingreso
de disfuncién de injerto.

1. Apegado
2.Inconstan
temente
apegado.
3.No
apegado.
4.No
consignado

Tratamiento de
rechazo de injerto

Tratamiento
inmunosupresor en
pacientes con
sospecha de rechazo.

Cuando el paciente recibié bolos de
metilprednisolona ante sospecha o
confirmacién de rechazo agudo.

1.Bolos de
MP antes
dela
confirmacio
n
diagnostica
de rechazo.
2.Bolos de
MP
después de|
la
confirmacio
n
diagnostica
de rechazo.
3.No
recibio.
4.No
consignado

Nominal
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Definicién conceptual

Definicion operacional

Diagnéstico de egreso|
hospitalario.

Diagnostico médico al
egreso de lare
hospitalizacion.

Diagnéstico definitivo de la disfuncion
de injerto al momento del egreso del
reingreso hospitalario motivo de
estudio.

1.Diagnosti
co.
2.No
consignado

Nominal

Diagndstico motivo del
reingreso hospitalario.

Diagnostico médico al
momento de la re
hospitalizacion.

Diagnéstico documentado en la nota
de ingreso hospitalaria o en la nota
médica de valoracién en la consulta
externa de nefrologia con indicacion
de hospitalizacion y que corresponda
al reingreso hospitalario por
disfuncién de injerto motivo de
estudio.

1.Diagnosti
co.
2.No
consignado

Nominal
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DESARROLLO DEL ESTUDIO

1.

El servicio de nefrologia cuenta con una libreta de registro de todos los
ingresos al 4rea de trasplantes.

De los ingresos hospitalarios registrados en dicha libreta se identificaron los
que reingresaron por disfuncion de injerto y que cumplieran con los criterios
de seleccion del estudio en el periodo del Iro de enero de 2011 al 31 de
diciembre de 2011.

De cada re ingreso hospitalario por disfuncion de injerto se recabd el nombre
y numero de afiliacion del paciente para acceder a su expediente clinico.

De la nota del re ingreso hospitalario al momento de la disfuncién de injerto
se recabd el motivo sospecha de la disfuncion asi como variables clinicas y
paraclinicas y hallazgos a la exploracion fisica.

Los resultados de estudios de laboratorio se tomaron de acuerdo al periodo de
tiempo comprendido para cada una de los variables acorde a la fecha de
reingreso del paciente.

Los resultados de estudios complementarios de gabinete o pruebas especificas
para deteccion de infecciones se tomaron de estudios realizados en el periodo
de tiempo de la rehospitalizacion motivo de estudio.

Diagnosticos especificos como complicaciones quirurgicas, reportes de
biopsia renal, falta de adherencia a tratamiento médico u otras consideraciones
médicas se recabaron de forma fiel del expediente clinico.

En todos los pacientes se realizo el mismo procedimiento tratando de

homogeneizar la sistematizacion de la captura de datos.

a.Aspectos Estadisticos.

Se utiliz6 estadistica descriptiva. Para estadistica inferencial se empled prueba

de Kruskal-Wallis para tres muestras independientes.
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b.Tamaifio de muestra.

Todos los pacientes trasplantados renales que fueron re hospitalizados por
disfuncion de injerto en la unidad de trasplante de la UMAE, Hospital de Pediatria,
CMNO en el periodo comprendido del 1° de enero al 31 de diciembre de 2011

independientemente de su edad y género.

c.Aspectos éticos.

De acuerdo al Reglamento de la ley general de salud en materia de

investigacion para la salud, titulo II, Capitulo I, Articulo 17, Sesién 1, esta fue una

investigacion sin riesgo y no requirié de consentimiento informado.
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RESULTADOS

Durante el periodo comprendido del 1° de enero de 2011 al 31 de diciembre de
2011, se registraron 151 ingresos al area de trasplantes, 92 de ellos fueron reingresos
de pacientes trasplantados con diagndstico de disfuncion de injerto renal. 60 pacientes
no tuvieron elevacion de creatinina >30% por lo que fueron excluidos. En total se
incluyeron 32 pacientes (34.7% del total de ingresos por disfuncién) que cumplieron

con los criterios de inclusion. Figura 1.

151 ingresos

59
Diagnostico
diferente a
disfuncion

92
con incremento de
creatinina sérica

60

sin criterio de
disfuncion

32
con criterio de
disfuncién

Figura 1. Distribucion de los pacientes en el periodo de estudio.
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Las causas de disfuncion de injerto renal fueron rechazo agudo en 38% de los
casos, procesos infecciosos 28%, toxicidad por inhibidores de calcineurina 22% y

otras causas 13%. Grafica 1.

Grafica 1. Distribucién de pacientes de acuerdo a la causa de disfuncion.

® Infecciosas (9 pacientes) ® Rechazo agudo (12 pacientes)
@ Toxicidad por ICN (7 pacientes) ® Otras causas (4 pacientes)

La media de edad, de peso y de talla fueron similares entre las diferentes
causas de disfuncion. El sexo masculino fue el mas frecuente en todas las causas de
disfuncion de injerto. En el rechazo agudo predomind el sexo masculino en 73% de

los casos. Tabla 2
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Tabla 2. Variables universales de acuerdo a la causa
de disfuncion de injerto renal.

Principales causas de disfunciéon

Vil Rechazo Infecciosas Toxicidad HTA Deshidratacion
agudo (n=9) por ICN (n=2) (n=2)
(n=12) (n=7)
Edad
(afios) 14 (10-16) 13 (10-16) 13 (5-15) 11 (10-12) 14.5 (14-15)
Masculino
n (%) 8 (73) 4 (44) 5(71) 2 (100) 1 (50)
Peso, kg 41 (24-57) 49 (24-72) 48 (16-90) 36 (19-54) 30 (22-39)
Talla, cm L& L L2 Lady 141 (132-151)

(124-167)  (129-162)  (94-167) (139-142)

Valores expresados en mediana, valor minimo-valor maximo. ICN = Inhibidor de calcineurina. HTA=Hipertension arterial.

En total se analizaron 21 reportes de biopsias renales, 12 de pacientes con
rechazo agudo de las cuales el estadio IA y estadio IB fueron los mas frecuentes; 2
con procesos infecciosos, infeccion por CMV y virus BK, respectivamente y 7 con
toxicidad por inhibidor de calcineurina. En 7 pacientes con disfuncion de injerto y
proceso infeccioso no se realizd biopsia renal pues al tratar la enfermedad que
clinicamente se diagnostico hubo mejoria de la funcion renal. En los pacientes con
hipertension arterial y deshidratacion tampoco se realizd biopsia renal pues al tratar

dichas alteraciones de igual forma se evidencié mejoria de la funcion renal.

El diagnostico de ingreso coincidio con el diagnostico de egreso en 7 casos (22%) del
total de pacientes incluidos; 3 con rechazo agudo y 4 con toxicidad por ICN,

respectivamente. Tabla 3
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Tabla 3.Causas de la disfuncion de injerto.

Diagnostico n
IA de Banff 7
IB de Banff 3
Rechazo agudo

Probable rechazo humoral 1
Rechazo agudo “borderline” 1
Neumonia adquirida en la 2

comunidad
Infeccion de vias urinarias 2
Causas infecciosas Gastroenterifis 2
Pansinusitis 1
Nefritis infecciosas por CMV 1
Infeccion por virus BK 1
Toxicidad por inhibidor de calcineurina 7
Hipertension arterial 2
Deshidratacion 2
TOTAL 32

CMV = Citomegalovirus.

La mitad de los casos de disfuncion de injerto se presento en el periodo post
trasplante menor a 12 meses. Entre 13 y 36 meses post trasplante se registraron 12
casos de disfuncion de injerto (37.5%). El rechazo agudo y las infecciones fueron las

causas mas frecuentes en estos periodos. Tabla 4



trasplante.

Tabla 4. Numero de casos de disfuncion de injerto de acuerdo a causa y tiempo post

Tiempo post trasplante

Causa de
disfuncién <12 meses 13 a 36 meses > 36 meses Tol:al
Rechazo agudo 7 4 1 12
Infecciones 5 4 0 9
Toxicidad por
ICN 1 3 3 7
HTA 2 0 0 2
Deshidratacion 1 1 0 2
Total n (%) 16 (50) 12 (37.5) 4 (12.5) 32 (100)

La frecuencia cardiaca y la frecuencia respiratoria fue similar entre las
diferentes causas de disfuncién de injerto. La fiebre fue mas frecuente en los
pacientes con proceso infeccioso con una mediana de temperatura corporal de 38.7°C.
En las causas de rechazo agudo se registrd una temperatura maxima de 38.2°C pero la
mediana fue de 37°C. No hubo diferencia significativa al comparar las medianas de
temperatura entre las diferentes causas de disfuncién. Por ntimero de casos, la

hipertension arterial fue més frecuente en los pacientes con rechazo agudo en 67%.

Tabla 5.
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Tabla S. Signos vitales de acuerdo a la causa de disfuncion de injerto.

Rechazo Infecciones Toxicidad
] agudo _ por ICN HTA Deshidratacion
Variable (n=12) (n=9) (n=7) (n=2) (n=2) *p
FC 80 81 84 82 80 0.930
(lat/min) (65-90) (70-100) (73-96) (78-87) (79-81) ’
FR
16 21 20 18
esp/ 104y 20052 904 (17:23) (1522 0068
min)
Temp 37 38.7 37 36.7 37.1 0.081
(°C) (36.3-38.2)  (36-39) (36-37.3) (36.2-37.3) (37-37.3) ’
HTA,
(%) 8 (67%) 5(59) 4 (57) 2 (100) 1 (50) ---

Valores expresados en mediana, valor minimo-valor maximo. Prueba de Kruskal Wallis. ICN=Inhibidor de calcineurina. HTA =
Hipertension arterial.

El edema, malestar general y el dolor en el sitio del injerto fueron los
hallazgos clinicos mas frecuentes en pacientes con rechazo agudo. En causas
infecciosas; el malestar general, aumento de consistencia del injerto y dolor del
injerto fueron los hallazgos clinicos mas comunes. En trasplantados con toxicidad por
ICN los hallazgos clinicos més frecuentes fueron temblor fino, hirsutismo y acné.
Con hipertension arterial, el malestar general y el edema fueron los hallazgos clinicos
mas detectados. Los nifios trasplantados con deshidratacion, refirieron dolor en el

injerto, diarrea y malestar general. Tabla 6.
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Tabla 6. Frecuencia de hallazgos clinicos de acuerdo a la causa de disfuncion de

injerto.
Rechazo agudo Infecciosas ToxicIi(CiaNd HTA  Deshidrataciéon
. (n=12) (n=9) port (n=2) (n=2)
Variable (n=7)
n(%)
2 1
Malestar 8 (67) 6 (67) 2 (28) (100) (50)
Dolor en 1
mieri 8 (67) 4 (45) 3 (43) (50) 2 (100)
Acné 3 (25) 3 (34) 5(71) (510) 0 (0)
Hirsutismo 0(0) 2(22) STy 510) 0 (0)
Gingivitis 2(17) 1 (1) 3 (43) (510) 0 (0)
Temblor fino 0 (0) 0(0) 6 (86%) ( 510) 0 (0)
Consistencia
de injerto 7 (58) 5(55) 4 (57) 1 (50) 0 (0)
aumentada
Edema 9 (75) 2 (22) 0(0) (130) 0 (0)
Diarrea 0 (0) 1(11) 0 (0) 1 (50) 2 (100)

ICN = Inhibidor de calcineurina. HTA = Hipertension arterial.

La hiperglucemia fue mas frecuente en los pacientes con toxicidad por ICN
con una mediana 128 mg/dl. En las otras causas de disfuncion la mediana de glucosa
fue inferior a 100 mg/dl. En rechazo agudo la TFG fue menor y la urea y creatinina
al reingreso hospitalario fueron mayores, esta ultima con una mediana de 1.9 mg/dl y
diferencia significativa en relacion a las otras causas de disfuncion de injerto. El nivel
mas bajo de bicarbonato de sodio se registrd6 en los nifos trasplantados con
deshidratacion; seguido de los pacientes con rechazo agudo, medianas de 16.7 y 17.2

respectivamente.

36



El nivel de sodio se registr6 mas elevado en estados de deshidratacion y en
rechazo agudo, este pardmetro tuvo una diferencia significativa con valor de p 0.01.
El potasio sobrepaso los 5 mEq/l en los pacientes con rechazo agudo y
deshidratacion, seguido de 4.8 en las causas de toxicidad por ICN, la diferencia al
contrastar las medianas no fue significativa. Los niveles de cloro fueron similares
entre las diferentes causas de disfuncion sin evidenciarse diferencia significativa. La
hemoglobina fue similar entre las diferentes causas de disfuncion de injerto sin
mostrar diferencia significativa. La mediana de leucocitos fue mayor en los pacientes
con rechazo agudo y menor en los pacientes con procesos infecciosos, al contrastar

las medianas se demostrd una diferencia significativa con p 0.001. Tabla 7.

Tabla 7. Variables bioquimicas de acuerdo a la causa de disfuncion de injerto.

Rechazo Infecci Toxicidad HTA Deshidrata
Variable agudo n (e:i;(;sas por ICN (n=2) cién *p
(n=12) (n=7) (n=2)
128 99.5

Glucosa  97.5(75-132) 96 (81-130) 91.5 (87-96) 0.901

(110-155) (98-101)

Urea 79.5 (48-173) 76 (36-117) 62 (36-131) 34 (32-36)  42.5(39-46)  0.177

Cral 0.70 1.20 1.15 1.40
reingreso 1D {lert) (0.7-2.7) (0.7-2.3) (0.9-1.4) (1.2-1.6) 0.381
55.5
TFG 18 (9-62)  45(21-79) 21 (12-84) 19(17-21)  0.40
(24-87)
17.2 19.3 16.7
HCO3 (15.4-21.3) 20(17-22) 18 (16-20) (18.9-19.8)  (16.2-17.2) 0.161
Na 136.5 132 133 132 145.5 0.01
(132-148) (128-134)  (128-137)  (131-133)  (145-146) '
K 52(42-7.1) 44(3.9-51) 49(42-56) 4(3.7-43) 53(52-54) 0.155
103 110 109.5 110
¢l 104 (98-117) (98-113) (98-104) (109-110)  (107-114) 0.391
Hb 10 (7.5-15)  10(8.1-13)  9(8.7-12)  7.45(7-7.9) 9.6(9.2-10)  0.196
Leucocitos 12270 3879 5249 6016 5742 0.001

(4350-23420)  (2896-7963) (2245-9870) (5436-6596) (4896-6589)

Valores expresados en mediana, valor minimo-maximo. TFG = Tasa de Filtracion Glomerular. ICN=Inhibidor de calcineurina.
HTA=Hipertension arterial. *Prueba de Kruskal -Wallis



En las mediciones urinarias, los pacientes con rechazo agudo tuvieron el
menor volumen urinario, la hematuria fue mas frecuente y la proteinuria fue mayor
con una mediana en rango nefrotico de 41.5 mg/m2/h y una diferencia significativa

en comparacion con las otras causas de disfuncion.

Tabla 8. Mediciones urinarias segun la causa de disfuncion de injerto.

Toxicidad

Rechazo Infecciosas Deshidrata
Variable agudo (n=9) por_I;ZN HT‘; cion *p
(n=12) (n=7) (n=2) (n=2)
Volumen 987
fume 755 1252 894 570
UAtio . (432-1200)  (690-1820) (57%‘)130 (689-1100) (496-645) 000
Proteinuria 41.5 20 32 16.5
(27-87) 945 (1964 (221 PG4 0009
Hematuria 8 (67) 5 (55) 4(57) 0(0) 1 (50)

Valores expresados en mediana, valor minimo-maximo. ICN=Inhibidor de calcineurina. HTA=Hipertension arterial. *Prueba
de Kruskal -Wallis.

El hallazgo ultrasonografico mas frecuente fue la prominencia de piramides
renales e incremento de la ecogenicidad renal. Este hallazgo se reporté en 94% de los
pacientes con rechazo agudo, 66% en procesos infeccioso, 57% en toxicidad por ICN
y en los dos nifios con hipertension arterial. En los dos nifios con infeccion de vias
urinarias se documento dilatacion del sistema pielocaliceal mediante ultrasonido
renal. En un caso la radiografia de torax mostr6é consolidacion pulmonar y en otro la

TAC revelo revelo pansinusitis. No hubo reporte de otros estudios de imagen.
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DISCUSION

Diversos factores inmunologicos y no inmunoldgicos pueden contribuir al
deterioro de la funcion y pérdida del injerto después de un trasplante renal. Estudios
en adultos mencionan que la edad mayor a 60 afios y ser mujer donadora se ha
asociado a mayor riesgo de disfuncion.?® Otros factores son la presencia de
comorbilidades en el receptor, pobre compatibilidad de moléculas del antigeno
leucocitario humano (HLA), sensibilizaciéon previa y una inadecuada

inmunosupresion 2’

Un estudio realizado en poblacion pediatrica reportd que casos de disfuncion
de injerto debido a rechazo agudo se presentaron con mayor frecuencia en edades
entre 10 y 11 afios incluidos los casos de rechazo mediado por anticuerpos.?® Los
resultados en nuestra poblacion fueron similares al encontrar una mayor frecuencia de

disfuncion de injerto entre 11 y 14 afios de edad.

El género masculino fue el mas frecuentemente afectado con disfuncion de
injerto en 62.5% de los casos. Este resultado es comparable con lo reportado en otro
estudio donde se analizaron 1317 biopsias renales y el cual reporté una incidencia de
disfuncion de injerto de 60% en varones, cabe sefalar que este estudio incluyd

adultos y nifios. *°

El rechazo agudo es una de las principales causas de disfuncion de injerto
renal con una incidencia que varia entre 17.4 y 23% segun estudios realizados en
poblacion adulta.3%3! En nuestro estudio la incidencia de rechazo agudo fue de 38%
mayor a la de 29% reportada en otro estudio realizado en nifios y quienes recibieron
esquemas de inmunosupresion similares a los de nuestra poblacion. Un factor que
pudo haber influido en este resultado fue que en dicho estudio solo se reportaron los

eventos de rechazo ocurridos en los primeros 3 meses post trasplante. 32
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La mayor frecuencia de rechazo agudo estadio IA de Banff en el primer afio
post trasplante coincide con la reportada en otro estudio realizado en nifios donde se
analizaron 240 biopsias renales durante los primeros 12 meses post trasplante. En este
mismo estudio la incidencia de rechazo agudo “borderline” fue de 20% mientras que
en nuestra poblacion fue mucho menor en 3%.33 Esta diferencia podria deberse a que
las biopsias renales en el estudio mencionado fueron protocolizadas y se tomaron
desde etapas tempranas post trasplante atin en pacientes asintomaticos, mientras que
en nuestra poblacion las biopsias fueron tomadas cuando ya habia incremento de la
creatinina sérica o datos de disfuncion de injerto lo cual es compatible con estadios

mas avanzados de rechazo. 33

El estadio de enfermedad renal crénica en el cual se encuentran los pacientes
al momento de trasplante también influye sobre la funcion del injerto. Los pacientes
incluidos en este estudio fueron trasplantados cuando se encontraban en estadios 4 y 5
de enfermedad renal crénica de acuerdo a la clasificacion K-DOQUI. Un estudio
realizado en el reino unido menciona que los pacientes que se trasplantan en estos
estadios tienen mas posibilidades de disfuncion de injerto, reinicio de didlisis y
pérdida del injerto hasta en 49% de los casos, en comparaciéon con los pacientes

trasplantados en estadios 2 y 3 de esta misma clasificacion.’*3>

En comparacion con las otras causas de disfuncion de injerto, los pacientes
con rechazo agudo mostraron el mayor incremento de creatinina al reingreso
hospitalario, niveles elevados de urea, bicarbonato bajo, potasio elevado mayor a 5
mEq/l, mayor cifra de leucocitos totales con diferencia significativa, proteinuria
mayor, edema en partes blandas, menor volumen urinario, menor tasa de filtracion y
en 94% de los casos ultrasonido renal anormal con pirdmides prominentes y
ecogenicidad aumentada. Estas alteraciones son compatibles con el deterioro de la
funcién renal asociada al propio rechazo agudo y explica el por qué estos pacientes
tuvieron hipertension arterial con mayor frecuencia, malestar general y dolor en el

sitio del injerto.
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Otras causas de disfuncion de injerto no asociadas a rechazo agudo son la
necrosis tubular aguda (NTA), toxicidad por ICN, infecciones de etiologia viral,
bacteriana y micotica; glomerulonefritis de novo y enfermedad renal recurrente.’¢
Aunque en nuestra poblacidon no se reportaron casos de NTA, es posible que los dos
pacientes con disfuncion de injerto por deshidratacion hayan presentado este dafio,
sin embargo, en estos no se realizo biopsia renal. Otra situacion que podria explicar la
ausencia de casos de NTA es el tiempo post trasplante en que fueron tomadas las
biopsias. En este estudio, las biopsias renales fueron tomadas en periodo post
trasplante mayor a 3 meses, mientras que la NTA es mds frecuente en las primeras

horas después del trasplante.3’

Las infecciones en nuestro estudio predominaron en el periodo post trasplante
menor a 36 meses, este hallazgo coincide con lo reportado en la literatura donde se
refiere que las infecciones se presentan con mayor frecuencia en este periodo cuando

la carga de inmunosupresores es mayor.>>

Las infecciones representaron las segunda causa mas frecuente de disfuncion
de injerto en nuestra poblacion con 28% de los casos afectados. Aunque la incidencia
parece alta, reportes en la literatura refieren una mayor incidencia de infecciones en
pacientes trasplantados hasta de 45% siendo las infecciones del tracto urinario las
mas frecuentes en 60% de los casos. En este estudio la incidencia de infecciones del
tracto urinario fue baja con 6% de casos afectados (dos pacientes), sin embargo, el

tamafio de muestra fue diferente entre los dos estudios, 88 contra 32 pacientes. 37

Se identific6 un caso de nefropatia asociada a infeccion por virus BK
representando una incidencia de 3.1% del total de casos con disfuncion. Esta
incidencia se aproxima a la reportada entre 5 y 7% de casos afectados en un estudio
donde se analizaron 137 biopsias renales en un periodo post trasplante de 11 afios y
cuyo objetivo fue la busqueda intencionada del virus BK mediante estudio

histopatologico, inmunohistoquimica y microscopia electronica.3®
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Los pacientes pediatricos trasplantados renales tienen mayor riesgo de
adquirir infecciones debido al empleo de didlisis cronica, uso de terapias invasoras
como catéteres intravenosos o intraperitoneales e inmadurez de su sistema
inmunoloégico. En algunos pacientes, estas situaciones podrian predisponer al
desarrollo de infecciones de tipo viral como por CMV y virus BK. Este tipo de
infecciones se han reportado mas frecuentes en etapas iniciales pos trasplante cuando
la carga de inmunosupresion es mayor, son mas severas y se asocian a causa de

muerte hasta en 24 a 25% de los casos. 33-3-

Aunque no hubo diferencia significativa en los signos vitales entre las
diferentes causas de disfuncion de injerto, la fiebre fue mas frecuente en los pacientes
con proceso infeccioso. Este hallazgo se consideré como parte de la respuesta
inflamatoria sistémica asociada a la propia infeccion. Los pacientes con infeccion
tuvieron la cifra més baja de leucocitos, un estado de inmunosupresiéon mayor en
relacion a las otras causas de disfuncion de injerto que pudo haber contribuido a la
adquisicion de infecciones. En los pacientes infectados la funcion renal se encontrd
mejor conservada al mostrar mejores volimenes urinarios, mejor TFG por arriba de
21 ml/min/1.73m2s.c y menor proteinuria en comparacion con los pacientes con
rechazo agudo. Es posible que a diferencia de otras causas de disfuncion de injerto, el
estado de inmunosupresion marcado en pacientes infectados favorezca una menor
actividad inmunologica contra el propio injerto y la funcion renal resulte menos

afectada.

Los inhibidores de calcineurina son los farmacos inmunosupresores mas
eficientes en la actualidad y son utilizados en la mayoria de los protocolos de
trasplante renal. Sin embargo, diferentes estudios han descrito que la nefrotoxicidad
asociada a ICN es la principal causa de disfuncion de injerto renal a largo plazo.04!
Los resultados de nuestro estudio son compatibles con este reporte pues la toxicidad
asociada a ICN afect6 al 22% de nuestra poblacién principalmente en periodo post

trasplante mayor a 13 meses.
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Estudios recientes mencionan que la disfunciéon de injerto a largo plazo
también puede deberse al dafio en la microcirculacion causado por anticuerpos anti-

HLA.#

En lo que respecta a la nefrotoxicidad asociada a ICN, ésta puede ser
manejada con reduccion de la dosis de los farmacos o con su retiro reemplazédndolos
por otros inmunosupresores. Un estudio aleatorizado de tamafio de muestra pequefio
sugiere que la sustitucion cambiar la ciclosporina por tacrélimus podria conducir a

una mejoria en la funcion del injerto.*3

Los pacientes con toxicidad por ICN presentaron mas frecuentemente temblor
fino en manos, hirsutismo, acné e hiperglucemia con una mediana de 128 mg/dl.
Estos pacientes también mostraron la menor TFG después de los pacientes con
rechazo agudo, hiperkalemia y proteinuria significativa. Estudios previos han
asociado este tipo de hallazgos con las dosis de los farmacos y sus niveles
sanguineos. La maniobra terapéutica es la misma que se menciona en el parrafo

anterior. 44

La proteinuria en el paciente trasplantado tiene una prevalencia alta hasta de
45%. Ademas de asociarse a glomerulonefritis de novo 6 en recaida, la proteinuria en
receptores de trasplante renal se ha asociado a nefropatia cronica del injerto, toxicidad
por ICN, glomerulonefritis y rechazo agudo. Los nifios con proteinuria tienen una
menor sobrevida del injerto con riesgo 2 a 5 veces mayor de perderlo en relacion a los
que no tienen proteinuria. Se ha descrito que la reduccion de proteinas en la dieta
mas el uso de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) o de
bloqueadores de receptores de angiotensina pueden reducir el grado de proteinuria,
sin embargo, aun no hay evidencia confiable de que estas estrategias mejoren la

funcion del injerto o su sobrevida.*¢
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La hipertension arterial fue considerada por si sola causa de disfuncion de
injerto en dos pacientes a los cuales no se les realizo biopsia renal. La hipertension
arterial mal controlada es por si sola causa de pérdida progresiva de la funcion renal y
en trasplantados renales que reciben inhibidores de calcineurina la incidencia puede

ser hasta de 80%.47-49

La anemia (Hb < 12 g/dl)*® fue un hallazgo bioquimico constante en nuestra
poblacion. La incidencia de esta alteracion sanguinea posterior al trasplante varia
entre 20 y 40% y su etiologia es multifactorial incluyendo la propia funcion del
injerto (produccidon de eritropoyetina), deficiencia de hierro, pérdidas sanguineas,
enfermedades concomitantes, infecciones y el uso frecuente de farmacos como IECA,
bloqueador de receptores de angiotensina e inmunosupresores como azatioprina,

derivados del acido micofendlico, sirolimus y everolimus.3%-!

Otros estudios mencionan que la anemia por si sola contribuye a dafio cronico
del injerto, disfuncion y rechazo agudo lo que podria explicar la frecuencia de esta
alteracion en nuestra poblacion.’>>3 La anemia también favorece el desarrollo de
hipertension arterial entre otras alteraciones cardiacas como hipertrofia ventricular

izquierda y falla cardiaca congestiva.>*

El ultrasonido renal fue el estudio de imagen mas empleado en nuestra
poblacion identificando cambios de tipo inflamatorio hasta en 94% de los pacientes
con rechazo agudo y en mas del 50% de los casos con infecciones y toxicidad por
ICN. Este resultado coincide con una publicacion reciente en la cual se menciona que
el ultrasonido renal es el principal auxiliar diagnoéstico para la deteccion de

complicaciones en el trasplantado renal.>?
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La coincidencia entre el diagndstico de ingreso y el diagnostico de egreso se
presentd en pacientes que al momento del reingreso hospitalario acudieron con
reporte de biopsia renal previamente tomada. La falta de coincidencia en el resto de
los casos probablemente se debio a la ausencia de un cuadro clinico caracteristico a

su vez matizado por el tratamiento inmunosupresor.>°

Estudios multicéntricos, de mayor tamafio de muestra y con criterios de
seleccion mas estrictos aunados a una vigilancia clinica y paraclinica estrecha sobre
el paciente pediatrico trasplantado renal podrian ser de utilidad para la deteccion

oportuna de causas de disfuncion de injerto renal.
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CONCLUSIONES

La incidencia de disfuncion de injerto en nuestra poblacion fue de 34.7%.

La causa mas frecuente de disfuncion de injerto fue rechazo agudo en 38% de
los casos. Otras causas frecuentes de disfuncion de injerto fueron procesos

infecciosos y toxicidad por inhibidores de calcineurina.

El dolor en el sitio del injerto, aumento en su consistencia y el malestar

general fueron sintomas comunes a todas las causas de disfuncion de injerto.

La anemia, hipertension arterial, proteinuria, hematuria y ultrasonido renal

anormal fueron alteraciones frecuentes e independientes a la causa de disfuncion.

Los pacientes con rechazo agudo tuvieron la cuenta leucocitaria mas elevada

y el mayor deterioro en la funcion renal.

En los pacientes con proceso infeccioso se reportd la cuenta leucocitaria mas

baja y la fiebre fue el signo mas frecuente.
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