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Monografias de Educacion Continua

La hipertension arterial en el trasplante renal

La hipertension arterial es frecuente en los pacientes sometidos a
tratamiento de didlisis cronica. Aun cuando el trasplante renal cura la
hipertensién en un nimero significativo de estos enfermos, permanece
como un problema mayor en un grupo importante de ellos. En éstos, la
hipertension es probablemente el factor de riesgo que més contribuye a
laaltaincidencia de morbilidad y mortalidad cardiovascular. Ademas, por
si misma, lleva al deterioro de la funcién renal o acelera el dafo renal
debido a ofras causas. Como consecuencia de lo anteriormente expues-
to, se deduce que el control de la presion arterial es de gran importancia
en el manejo del paciente trasplantado.

INCIDENCIA Y ETIOLOGIA |

La hipertensién arterial tiene una frecuencia variable entre un 13% y
un 68% en el trasplante renal. Su incidencia es mayor en las siguientes
circunstancias:

— Primeros tres meses postrasplante.

— Disfuncién renal, especialmente en receptores de rifidn cadaver; es al
menos dos veces mas frecuente en aquellos que conservan los rifiones
nativos, en comparacién con los pacientes sometidos a nefrectomia
bilateral pretrasplante.

Los pacientes que han sido hipertensos durante el periodo de dialisis,
tienen méas probabilidad de permanecer hipertensos en el curso del
trasplante. Esta puede ser menor del 10% si concurren los siguientes
factores:

— Donante vivo relacionado.
— Nefrectomia bilateral.
— Creatinina plasmatica estable, por debajo de 2 mg%.

La frecuencia global en el trasplante estabilizado es de aproximada-
mente 50%-60%.

PATOGENIA

Lainfluencia de los rifiones nativos en la patogenia de la hipertensién
arterial postrasplante esta bien establecida. Si bien la frecuencia de
hipertension es significativamente menor que en los pacientes
nefrectomizados, estos Ultimos representan una minaria, pues hoy en
dia es excepcional la nefrectomia bilateral durante el tratamiento de
dialisis como preparacion para el trasplante renal.

La nefrectomia bilateral se reserva para las siguientes circunstancias:

- Demostracion que los rifiones puedan representar un foco de
infeccion activa o latente, como es el caso del reflujo vesicoureteral o
pielonefritis cronica.

— Rifién poliquistico sintomatico (infeccidon, hematuria).

—Parafacilitar el acto quirdrgico, en cuyo caso se realiza lanefrectomia
de un solo lado.

- Evidencias de hipertension grave, refractaria, asociada a actividad
de renina aumentada.

— Proteinuria masiva.
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Los estudios sugieren que, en los hipertensos, el aumento de la
resistencia vascular renal del injerto se debe principalmente al incremen-
to de secrecion de renina por los rifignes propios. Diversos autores han
comunicado que la remocién de los rifiones nativos baja la presién
arterial y el gasto cardiaco. El flujo plasmatico renal, sin embargo,
aumenta considerablemente.

Los mecanismos subyacentes en la estenosis de la arteria renal del
trasplante (frecuencia 6%) no estan totaimente aclarados. Se han
sugerido varios factores contribuyentes:

— Lesiones intrinsecas en la linea de sutura.

— Ateroma de la arteria renal del receptor.

— Lesiones extrinsecas, tales como angulacién que causa turbulencia
distaly engrosamiento dela intima, y compresion extrinseca por linfocele.

La isquemia renal secundaria estimula la liberacion de renina. Este
evento inicial es seguido por un aumento de retencion de sodio, debido
aladisminucion de la perfusion del rifion y a la estimulacion de secrecion
de aldosterona, mediada por la produccién de angiotensina II. Por otra
parte, hay una reduccién de la capacidad del rifién isquémico de
responder a la expansién del volumen extracelular con eliminacion del
exceso de sodio corporal. Puesto que no hay unrifién opuesto funcionante
para hacerse cargo de esta tarea, es un hecho comun la retencién de
sodio persistente y moderada.

Como consecuencia de la hipervolemia, la liberacién de renina desde
el injerto a menudo es readecuada desde valores inicialmente altos a
valores normales o aln bajos. Esta constelacion de hechos se asemeja
al modelo experimental de Goldblatt: hipertensién asociada a «un rifién
con clip», en el cual la hipertensién puede ser iniciada por un aumento
de secrecion de renina y mantenida por la retencion de sodio.

Los factores que causan hipertensién en pacientes con rechazo
agudo o crénico, enfermedad tubular aguda, glomerulonefritis u obstruc-
cion ureteral del injerto, han sido menos delineados. Los principales
hallazgos histol6gicos en el rechazo incluyen cambios vasculares difu-
sos, con hiperplasia de la intima y estenosis del lumen y/o infiltracién
celulary edema del intersticio. Como consecuencia de lo anterior, el flujo
sanguineo total y cortical esta habitualmente disminuido. Un hecho
importante es la retencién de sodio, mientras que las mediciones de
renina han dado resultados contradictorios.

La prednisona administrada en dosis altas, como ocurre en el periodo
precoz del trasplante renal, puede, por conversion en aldosterona o en
metabolitos de aldosterona, contribuir a la hipertensién al promover
retencién de sodio y alaumentarla sensibilidad del sistema cardiovascular
ante factores presores.

La predisposicion genética podria jugar un papel en la hipertension
esencialy contribuir ala hipertension del trasplante renal. Se ha sugerido
que donantes hipertensos pueden ser portadores de un factor que
predispone al receptor a desarrollar hipertension.

Es convincente la evidencia de que el uso de ciclosporina se asocia
con un aumento de la incidencia de hipertension arterial en receptores
de trasplante cardiaco, hepatico y de médula 6sea. En un seguimiento

139



durante un afio de 79 pacientes con trasplantes cardiacos, ocurrié
hipertension en el 64% de los casos tratados con ciclosporina, compa-
rado con el 6% en el grupo tratado con inmuran y prednisona. Conjun-
tamente se aprecié un mayor deterioro de la velocidad de filtracion
glomerular (55%) respecto al grupo control. Esta demostrado que la
ciclosporina produce una vasoconstriccion renal cronica, que al menos
en el primer afio postrasplante es reversible al suspender la droga. Este
aumento de la resistencia vascular renal no seria mediada por el
mecanismo renina-angiotensina |l. Estudios realizados por nuestro
grupo demuestran que la ciclosporina induce la inhibicidn de sintesis de
calicreina renal. También se ha destacado disminucién de un factor
estimulante deprostaciclina, el cual permite el predominio vasoconstrictor,
inducido por el tromboxano. Conviene resaltar que la nefrotoxicidad de
la ciclosporina se traduce en lesiones histolégicas del rindn: esclerosis
glomerular, dafio tdbulo-intersticial y arteriolopatia con estenosis del
lumen e isquemia consecuente.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

A continuacién mencionaremos brevemente las caracteristicas clini-
cas y de laboratorio de las principales causas de hipertension arterial en
los trasplantados.

Rechazo agudo. Se caracteriza por hipertension aguda, fiebre, ganan-
cia de peso y oliguria, asi como por aumento de volumen y sensibilidad
delinjerto. Hay un alza abrupta de la creatinina plasmatica, disminucion
de la osmolaridad y sodio urinarios, linfocituria, proteinuria y acidosis
hiperclorémica. Para su diagnéstico pueden ser necesarias la cintigrafia,
arteriografia o biopsia renales.

Necrosis tubular aguda. Los pacientes presentan hipertension aguda,
leve o moderada, oliguria persistente o precoz en el postoperatorio, asi
como también ausencia de fiebre, renomegalia o sensibilidad delinjerto.
Desde el punto de vista del estudio de laboratorio, hay persistencia de
uremia grave postrasplante, concentracién elevada de sodio urinario y
falta de respuesta a altas dosis de esteroides. En su diagndstico pueden
colaborar la cintigrafia y ocasionalmente la biopsia.

Obstruccion ureteral aguda. Hay hipertension aguday disminucion del
volumen urinario, junto con un alza de la creatinina plasmatica. La
obstruccién puede ser demostrada por ecotomografia o por pielografia
descendente o retrégrada, si es necesario.

Linfocele. Hay hipertension aguda, una masa abdominal creciente en el
area del injerto, edema de la extremidad inferior o flebotrombosis. El
linfocele se puede demostrar mediante ultrasonido, TAC o pielografia
descendente.

Rechazo cronico. Los pacientes presentan hipertension moderada o
grave, insuficiencia renal lentamente progresiva y proteinuria modera-
da. En la arteriografia se puede demostrar un empobrecimiento de la
circulacién intrarrenal. Puede ser necesaria una biopsia.

Glomerulonefritis del trasplante (recurrente o de novo). Se caracte-
riza por hipertensién moderada o grave y, ocasionalmente, por un
sindrome nefrético. Hay proteinuria moderada o acentuada e insuficien-
ciarenal progresiva. El diagnéstico se comprueba con una biopsia renal.

Estenosis de la arteria renal del trasplante. Los enfermos presentan
hipertension arterial grave, a menudo con mala respuesta a los
hipotensores. En el examen se puede detectar la apariciéon de un soplo
en el area del injerto. Hay una tendencia hacia un lento deterioro de la
funcién renal. La eritrocitosis es rara. En la arteriografia se aprecia una
estenosis de mas del 50% de la arteria renal. Las relaciones renina en
vena renal del trasplante/ rinén nativo y trasplante/vena periférica son
inferiores a 1,5 solo en el 50% de los casos. Las cintigrafias pre y post
captopril son positivas.

Rifiones nativos como causa de la hipertensién. Hay hipertension

moderada o grave a pesar de una funcién satisfactoria del injerto,
demostrada por una creatininemia menor de 2 mg/dl, sin proteinuiria
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acentuada. Al administrar captopril para controlar la hipertension se
aprecia mantencion de la funcién del injerto.

Tratamiento con ciclosporina. Hay hipertension leve a moderada, con
disfuncion renal. Ambos trastornos mejoran al suspender la droga.

La concurrencia de varios factores causales habitualmente dificulta el
diagnéstico etiologico de la hipertensién arterial. La causamas frecuente
es el rechazo crénico, el cual se caracteriza por hipertensién general-
mente moderada y deterioro gradual de lafuncién renal, condiciones que
también ocurren en la recurrencia de la glomerulonefritis original y «de
novo» y enla nefrotoxicidad por ciclosporina. Larespuestaa hipotensores
y la mejoria de la funcién renal al reducir la dosis o suspender la droga,
claramente orientan hacia esta dltima condicién. En dltimo término, la
biopsia renal es el arma diagnéstica mas determinante.

La medicién de reninas en venas renales no ha sido de ayuda para
predecir la respuesta a la nefrectomia bilateral o para estimar la signifi-
cacion de la estenosis de la arteria renal. Estas dos Ultimas posibilidades
deben plantearse si la funcién renal esta bien preservada, no hay
episodios de rechazo agudo recientes, el paciente esté recibiendo dosis
bajas de corticoides, requiere varias drogas hipotensoras y es candidato
razonable para la cirugia. Debe efectuarse test de captopril (25 mg oral)
+ furosemida (40 mg oral) midiendo la presion arterial y la creatinina
plasmaticadentro de las siguientes 24-48 horas. Sila creatinina plasmatica
sube significativamente, debe considerarse la arteriografia renal. Si la
creatinina plasmatica no cambia, se mide el flujo plasmatico renal, con
el paciente todavia recibiendo captopril; si éste aumenta, debe plantear-
se la nefrectomia bilateral, previa exclusién de estenosis significativa de
arteria renal a la arteriografia.

TRATAMIENTO 1

Elmanejo de la hipertension con las drogas hipotensoras se realizade
la misma manera que el tratamiento clasico del hipertenso no trasplan-
tado, conunasalvedad: el usode los inhibidores de laenzima convertidora
debe ser cauteloso y esta contraindicado ante la sospecha o confirma-
cién de una estenosis significativa de la arteria renal. Conviene sefalar
que los bloqueadores beta adrenérgicos no serian recomendables en
pacientes con hiperlipemia, condicion frecuente en los trasplantados
renales.

La comprobacion de una estenosis de |a arteria renal funcionalmente
significativa se ha resuelto clasicamente mediante la reparacion quirar-
gica, solucion compleja y no exenta de riesgos. Se ha comunicado la
pérdida del injerto en el 15% de los casos, reoperacion enun 13% y una
mortalidad de un 5%. La experiencia con angioplastia trasluminal ha
demostrado buenos resultados en el corto plazo, pero no hay suficiente
experiencia en el largo plazo. Las complicaciones potenciales incluyen
diseccion de la intima, oclusion o rotura arterial.
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