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Experiencia inicial en el Servicio de Trasplante
Renal del Hospital Juarez de México de toma
de biopsia por puncidon guiada por ultrasonido
en pacientes con disfuncidén del injerto renal
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RESUMEN

Introduccion. La biopsia del injerto renal es fundamental en el diagndstico de las complicaciones del trasplante renal. En caso de
disfuncion, valorando el dafio tisular, la interpretacion debe correlacionarse con la clinica y el laboratorio y no interpretarse como
un examen aislado. La biopsia percutanea tiene menor trauma quirdrgico, estancia intrahospitalaria y tiempo de recuperacion.
Obijetivo. Determinar si las muestras tomadas son adecuadas para el estudio histopatolégico e inmunohistoquimico y comparar la
experiencia inicial del Hospital Juarez de México con la literatura médica mundial asequible. Material y métodos. Se incluyé a
todos los pacientes a quienes se les realizé biopsia guiada por Ultrasonido de enero a diciembre del 2006. Resultados. En las
biopsias percutaneas realizadas en 7 pacientes se encontr6: 1 rechazo (14%), 1 glomerulopatia extracapilar recidivante (14%), 1
Necrosis Tubular (14%), 1 intoxicacion por Ciclosporina (14%), 1 reflujo urinario (14%) y 2 hipoperfusiones crénicas (29%). La
morbilidad fue en un caso por hematoma del injerto correspondiendo al 14% de la muestra y mortalidad no hubo. En todos los
casos, la biopsia fue adecuada. La biopsia del injerto es la técnica de eleccién en el diagndstico diferencial entre necrosis tubular
aguda, rechazo, nefrotoxicidad, glomérulonefritis y complicaciones. Conclusion. La biopsia percutanea es segura, puede exami-
narse con técnicas histolégicas rutinarias y la informacion recabada puede ser de valor critico e irremplazable para el manejo de un
paciente con injerto renal.

Palabras clave: Biopsia percutanea, trasplante, injerto renal.
ABSTRACT

Introduction. The biopsy of the kidney allograft is fundamental in the diagnosis of the complications kidney transplantation,
valuing the damage tissue, interpretation should associate with the clinic and the laboratory and don’t interpreted as an isolated
exam. The percutaneous biopsy has smaller surgical trauma and to stay less in hospital and the time of recovery. Objetive. It was
to determine if the taken sample was adequate for the study histopathology and immunohistochemestry, and to compare the initial
experience of the Hospital Juarez de México with the world medic literature. Material and methods. Includes all the patients who
are carried out biopsy guided by Ultrasound, from January to December of 006. Results. Were carried out biopsy percutaneous to
7 patients. It was 1 rejection (14%), 1 extracapillary recidivating glomerulopatology (14%), 1 Tubular Necrosis (14%), 1 intoxication
for Cyclosporine (14%), 1 reflux urinal (14%), 2 chronic hipoperfusions (29%). The morbidity was in a case for haematoma of the
allograft corresponding to 14% and mortality didn’t have. In all the cases the biopsy was adequate. The biopsy of the allograft is the
election technique in the differential diagnosis among acute tubular, rejection, nefrotoxicity, glomerulonephritis and complications.

Keys words: Percutaneous biopsy, transplantation, kidney allograft.

* Meédico Cirujano en Adiestramiento de Trasplante Renal, Hospital Juarez de México.
** Meédico Cirujano adscrito de Trasplante Renal en el Hospital Juarez de México.
*** Médico Cirujano, Jefe de la Unidad de Trasplante Renal en el Hospital Juarez de México.
**** Médico Radiélogo Intervensionista, Servicio de Imagenologia en el Hospital Juarez de México.
**x*x Médico Radidlogo Adscrito a USG Doppler del Servicio de Imagenologia en el Hospital Juarez de México.

69


http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm
http://www.medigraphic.com/medi-artemisa

Rev Hosp Jua Mex 2007; 74(2):69-74

INTRODUCCION

La evaluacion histoldgica del aloinjerto es sin duda el es-
tudio directo del que se dispone para valorar y estudiar el
dafio tisular del mismo, pero es importante enfatizar que
su interpretacion debe de estar correlacionada con los
hallazgos clinicos y de laboratorio y nunca se debe inter-
pretar como un examen aislado.

La biopsia de los injertos renales se realiza mas fre-
cuentemente en el momento de la disfuncion del injer-
to, cuando la etiologia no se puede aclarar de forma pre-
cisa por medios clinicos o no invasivos. Las biopsias
protocolizadas se realizan a intervalos de tiempo prede-
terminados tras el trasplante en algunos hospitales en un
intento por determinar fenémenos subclinicos, teniendo
en cuenta como principio médico fundamental no dafiar.
La biopsia por puncién dirigida por ultrasonido es un
método menos cruento respecto a las biopsias a cielo
abierto, por tanto se evitan los pasos de cicatrizacién y un
menor riesgo de infeccién en los pacientes trasplantados
con una economia inmunocomprometida. Ademas otro
beneficio directo considerable de este procedimiento es
la menor estancia intrahospitalaria en relacion a la biop-
sia a cielo abierto debido a que esta se hace en quiréfano,
generalmente con anestesia regional, comparado con la
guiada que se hace en la sala de ultrasonido con aneste-
sia local. De ahi que el dolor sea menor y mas controla-
ble y, como beneficio indirecto, el gasto de recursos hu-
manos, materiales y tiempo de recuperacién del paciente
sea también menor.

OBIJETIVO

El objetivo general de este estudio es conocer las indica-
ciones, complicaciones y beneficios de la biopsia por
puncion guiada por ultrasonido descritos en la literatura
médica internacional en pacientes trasplantados de ri-
fion, asi como determinar si las muestras tomadas son
adecuadas para el estudio histopatoldgico e inmunohis-
toquimico. Ademas de correlacionar el diagndstico histo-
patolégico con el clinico y compararlas con la experien-
cia inicial del Hospital Juarez de México.

MATERIAL Y METODOS

Se incluy6 a todos los pacientes con trasplante renal en el
Hospital Juarez de México a quienes se les realizd una
biopsia guiada por Ultrasonido que cuenten con expe-
diente completo, durante el periodo de enero a diciem-
bre del 2006. Se traté de un estudio retrospectivo, longi-
tudinal, biomédico, observacional regido por la
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declaracion de Helsinki respecto a la bioética y los dere-
chos de los pacientes.

TECNICA

La biopsia por puncion guiada por ultrasonido del injerto
renal se hizo con cooperacion del médico radidlogo inter-
vencionista y en la sala de ultrasonido Doppler. Se realizé
mediante puncion con aguja Tru-core calibre 16g x 20 cm.
y dispositivo automatico para el disparo siguiendo todo el
protocolo de asepsia y antisepsia para este procedimien-
to. El sitio de puncion se seleccioné por palpacion y ul-
trasonido del rifion trasplantado, donde se colocaron los
respectivos campos estériles y se infiltré con xilocaina sim-
ple al 2%. Previamente se realiz6 una incision en piel
menor a5 mm. para introducir la aguja y se hizo el dispa-
ro con el dispositivo automatico para extraer la muestra
tomando como maximo 3 muestras, preferentemente de
los polos renales que incluyeran corteza y médula. Termi-
nado el procedimiento se hizo compresion durante al me-
nos 10 minutos.

RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre el 1 de enero al
31 de diciembre del 2006, se realizaron biopsias percuta-
neas guiadas por Ultrasonido en 7 pacientes con injerto
renal: 2 mujeres (29%) y 5 hombres (71%), de los cuales
2 provenian de donador vivo (29%) y 5 de cadaver (71%)
con edades comprendidas entre los 21 y 49 afios y un
periodo entre el trasplante y la biopsia desde los 13 dias
hasta los 2 afios 5 meses (Fig. 1).

Con diagnostico de insuficiencia renal de Sindrome de
Alport en 1 paciente (14%), 2 con hipoplasia renal (29%)
e idiopatica en 4 pacientes (57%) (Fig. 2).

Pacientes
Figura 1. Tiempo entre el trasplante y la toma de la biopsia.
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Teniendo como indicacion de la toma de la biopsia en
5 casos disfuncién del injerto (71%) y en 2 casos retardo
en la funcion del injerto (29%), los 5 pacientes tuvieron
como complicaciones postrasplante de Necrosis tubular
aguda en 1 (20%), rechazo humoral en 3 (60%) y en 1
paciente ninguna complicacion (20%).

El grupo sanguineo de los pacientes fue O RH + en 4
pacientes (57%), A RH + en 2 pacientes (29%) y B RH +
en 1 paciente (14%). Respecto a los donadores, estos tu-
vieron el mismo grupo sanguineo con el receptor en 4
casos (57%) y diferente en 3 (43%). Las coincidencias de
HLA entre donador y receptor en 2 pacientes no tenemos
datos completos y en 5 pacientes tenemos 1 compatibili-
dad en un paciente (20%), 2 compatibilidades en uno
(20%), 3 compatibilidades en otro (20%) y 4 compatibili-
dades en 2 pacientes (40%).

Los niveles de Creatinina pretrasplante variaron de 2.7
a 8.6 mg/dl, urea de 105 a 214 y aclaramiento de creati-
nina calculada de 9 a 30 ml/min.

Los niveles de Creatinina postrasplante variaron de 2.4
a 8.6 mg/dl, urea de 80 a 260 y aclaramiento de creatini-
na calculada de 9 a 40 ml/min.
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Figura 2. Causas de insuficiencia renal cronica.
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Figura 3. NUmero de glomérulos reportados en la biopsia.
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Figura 4. Diagnostico reportado en la biopsia.

En cada biopsia se tomaron 3 cilindros y el nimero de
glomérulos reportados fue entre 8 y 32 con un promedio
de 19 y media de 15 (Fig. 3).

Los dias de estancia intrahospitalaria post trasplante fue-
ron de 1 diaen 5 casos (71%) y de 10y 15 dias en 2 casos
(29%), ya que ambos casos presentaban retardo en la fun-
cion del injerto y continuaban con manejo de sostén.

La morbilidad fue en un caso por hematoma del injer-
to correspondiendo al 14% y mortalidad no hubo.

Los resultados de las biopsias fueron de un solo caso
de rechazo (14%) y en 6 sin evidencia de rechazo (86%).

Los resultados de las biopsias fueron de un solo caso de
rechazo (14%), glomerulopatia extracapilar recidivante
(14%), en un caso Necrosis Tubular (14%), un caso (14%)
de hipoperfusion aguda (intoxicacién por Ciclosporina),
cambios por reflujo urinario (14%) e hipoperfusion créni-
ca por nefropatia diabética (29%) (Fig. 4). Los dias de es-
tancia intrahospitalaria post trasplante fueron de 1 en 5 casos
(71%) y en 2 casos (29%) fue de 10 y 15 dias respectiva-
mente, ya que ambos casos presentaban retardo en la fun-
cion del injerto y continuaban con manejo de sostén.

En todos los casos fue crucial el resultado de la biopsia
para determinar el diagnostico y, por lo tanto, la conduc-
ta terapéutica.

DISCUSION

La evaluacion histologica es sin duda el estudio mas di-
recto y disponible para estudiar el dafio tisular; puede ser
una tarea dificil si consideramos que el paciente trasplan-
tado esta en el posible riesgo de multiples agresiones, ya
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sean especificas del trasplante, lesiones secundarias al tra-
tamiento u otras condiciones que se presentan tanto en el
rifidn trasplantado, como en el rifién nativo.

La biopsia renal se debe realizar con el paciente hospi-
talizado. El paciente debe estar al tanto de los riesgos, par-
ticularmente de la posibilidad de sangrado y de la pérdida
ocasional del injerto, ademas de aceptar formalmente la
realizacién de la biopsia mediante un consentimiento in-
formado que describa dichas complicaciones en términos
de porcentaje.**®

El Ultrasonido proporciona informacion precisa sobre
el tamafio, localizacion, profundidad del rifion trasplanta-
doy la presencia de colecciones perirrenales. El lugar se-
leccionado puede marcarse en la superficie de la piel.**

Generalmente se toman como minimo dos y maximo
cinco muestras, las cuales serdn inmediatamente exami-
nadas en un estéreo microscopio, microscopio de luz o
lupas con el fin de asegurar la presencia de glomérulos
en los especimenes obtenidos.*®

La muestra debe ser dividida en 3 segmentos que con-
tengan glomérulos: uno para estudios inmunopatoldgicos,
otro para microscopia de luz y el tercero para microsco-
pia electronica.

En caso de que se sospeche de un proceso infeccioso,
una muestra pequefia puede ser sometida a cultivos vira-
les o microbiolégicos, asi como estudios de reaccion de
polimerasa en cadena (PCR) para agentes infecciosos, etc.

El criterio de una muestra adecuada debe de conte-
ner uno o dos centros de la corteza renal o por lo menos
10 glomérulos y 2 arterias. El umbral a partir del cual se
considera inadecuada la muestra es de 7 glomérulos y
una seccion arterial. La biopsia que contiene entre 1y 6
glomérulos con al menos una seccion arterial se consi-
dera insuficiente, ya que existe una mayor probabilidad
de infravalorar la severidad de las lesiones. En nuestro
caso, todas las biopsias fueron adecuadas porque el mi-
nimo reportado de biopsias fue de 8. Aun cuando la
muestra sea limitada, con frecuencia es posible encon-
trar lesiones o rechazo agudo (arteritis, tubulitis, glomeru-
lonefritis o glomeruloesclerosis) que establecen un diag-
nostico que a su vez ayuda a orientar el tratamiento o
confirmar el diagnéstico. Algo que debe considerarse es
gue una sola muestra de biopsia central con aguja al
azar puede no ser representativa, ya que por lo general
el rechazo no es homogéneo en todas las areas en su
etapa inicial. Con el fin de reducir el error del muestreo
se aconseja la obtencidn y la evolucion de dos cilindros
de tejido renal.*®

El porcentaje de muestras insuficientes para el examen
histolégico varia entre el 3 al 12%, en nuestro estudio fue
del 0%.
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Siempre se recomienda que la muestra sea adecuada,
aun cuando esto implique repetir la biopsia, ya que es
mas facil confirmar una lesién cuando los hallazgos his-
tologicos estan presentes, que descartar una lesion por
hallazgos negativos.

El estudio de la biopsia renal asume que el fragmento
bajo observacion es representativo del resto del rifion
y, por ello, es pertinente recordar que, durante el tras-
plante, la region subcapsular puede sufrir trastornos de
irrigacion, los cuales determinan una fibrosis intersti-
cial, infiltracion leve de células mononucleares, atrofia
y, ocasionalmente, esclerosis glomerular, todos ellos loca-
lizados Gnicamente en la zona cortical superficial, sin cam-
bios histologicos, relevantes en otras &reas y sin trastornos
del funcionamiento renal ni evidencia de rechazo.

De cualquier manera, la evaluacion histolégica permi-
te generalmente el diagndstico de rechazo y el pronésti-
co de otras enfermedades del injerto renal.*®

La glomerulonefritis de novo se presenta cuando la
glomerulonefritis del aloinjerto es distinta morfoldgica-
mente a la enfermedad original y diferente de la glo-
merulonefropatia de trasplante. Se presume que la etio-
logia es similar a la glomerulonefritis del rifién natural.
La glomerulonefritis membranosa es la mas frecuente.
Enfermedad recurrente es cuando se encuentran lesio-
nes del injerto que son morfoldgicamente similares a la
enfermedad original 17 que se presumen son secunda-
rias por persistencia de los mecanismos patogénicos que
condujeron a la etapa Terminal de la enfermedad del
rifién natural. Las lesiones glomerulares con un porcen-
taje de recurrencia reportado son: Enfermedad por de-
poésito denso (90%), Nefropatia Ig A (38%), Purpura
Henoch-Schdnlein (38%), esclerosis glomerular focal
primaria (24%), sindrome ureico hemolitico (27%), glo-
merulonefritis membrana proliferativa tipo | (20 y 30%),
glomerulonefritis membrana proliferativa tipo Il (60 y
80%), glomerulonefritis membrana proliferativa tipo IlI
(5 y 10%), amiloidosis (27%), glomerulonefritis mem-
branosa, glomerulonefritris idiopatica creciente (15% ),
enfermedad anti- <GMB (5%), granulomatosis de Weg-
ner (7%), lupus eritematosos sistémico (5%) y diabetes
mellitus (<<5%), la glomérulonefritis sin recurrencia des-
crita, sindrome urémico hemolitico clasico de Alport,
formas secundarias de glomeruloesclerosis focal, sindro-
me nefrético congénito y glomerulonefritis secundaria a
infeccidn. En nuestro estudio encontramos recidiva de
la glomerulonefritis membrana proliferativa tipo 11l en
una paciente, lo cual modificé radicalmente el mane-
jo.+10

También se encontrd un paciente con datos de recha-
zo agudo, basado en la Clasificacion de Banff.56
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NEFROPATIA CRONICA DEL INJERTO (NCI)

También conocida como rechazo cronico y glomerulo-
patia del trasplante, es una entidad clinico patologica de
origen multifactorial caracterizada por dafio tubulo-inters-
ticial, vascular, glomerular con proteinuria, hipotension
arterial y deterioro progresivo de la funcidn renal a largo
plazo. Puede estar presente a los pocos meses postras-
plante y su progresion a la insuficiencia Renal Terminal
(IRT) es muy variable.

Las biopsias seriadas muestran que la historia natural
de la NCI tiene una evolucion bifésica, definida por el
tiempo de aparicion de las lesiones y su localizacion.

La primera fase se desarrolla en el primer afio de evo-
lucion, localizada en los tibulos e intersticio, los cuales
son secundarios a isquemia y preceden a las producidas
por rechazo agudo. Afecta al 94.2% de los pacientes y el
RA o subagudo las incrementa.

En la segunda fase las lesiones se desarrollan a partir
del primer afio de evolucion y afecta los vasos y gloméru-
los. El tratamiento con anticalcineurinicos se acompafia
con un aumento progresivo de la hialinosis arteriolar con
estrechamiento de la luz vascular, glomeruloesclerosis y
dafio tabulo-intersticial.

A los diez afios, el 54.8% de los pacientes con trasplante
renal presentan lesiones severas de NCI en la biopsia, con
esclerosis glomerular del 37.3%. El dafio tubulo-intersti-
cial, vascular y glomerular es irreversible y progresivo, pro-
vocando deterioro de la funcion renal hasta la IRC.

La inmunofluorecencia puede mostrar depésitos de C3
IgG y fibrindgeno; por su parte, la microscopia electréni-
ca puede mostrar un aumento de la lamina rara interna
de los capilares glomerulares y un desdoblamiento y la-
minacion de la membrana basal de los capilares peritu-
bulares. En el 60% de los casos estas lesiones se conside-
ran casi especificas de la NCI.*°

El trasplante en los pacientes que presentan nefropatia
crénica asociada a vasculopatia tiene un peor pronéstico
que en los pacientes con nefropatia que no presentan vas-
culopatia.

En nuestro estudio se encontré en 2 pacientes (29%)
datos de hipoperfusion glomerular crénica, sin poderlo
englobar estrictamente en Nefropatia crénica del injerto.

El procedimiento de la biopsia es seguro sélo con al-
gunas complicaciones que requieren intervencion. En un
amplio estudio se obtuvieron 1421 biopsias con aguja
con pistola y no hubo muertes ni pérdidas del injerto En
otro estudio realizado por Wilczek en el Instituto Karo-
linska, no hubo complicaciones significativas en el 97%
(1097 casos) de 1129 muestras de biopsia efectuadas. En
513 pacientes se presentd sangrado importante en 3%

(32 casos). De estos ultimos cuatro pacientes fueron in-
tervenidos quirargicamente, uno de ellos requirié nefrec-
tomia parcial y los otros 3 extirpacion del injerto. Todas
las complicaciones graves se manifestaron como sangra-
do del sistema urinario de intensidad variable. Otros es-
tudios que han confirmado un bajo indice de morbilidad
incluyen: hematuria microscopica (16%), anuria transito-
ria (1.2-6.6), hematuria prolongada (2%), dolor severo
(2%), hematoma perirrenal (0.7%), fistula arteriovenosa
(0.5%) y hematoma retroperitoneal (0.2%).:® En nuestro
estudio solo se presentd en un caso hematoma del injerto
representando el 14%, el cual se percibe elevado debido
al nimero de pacientes del estudio.*2?

La hematuria microscopica esta presente casi siem-
pre, mientras que la macroscépica es menos frecuente
(aproximadamente 3% de los casos). En ocasiones la he-
morragia puede ser de tal magnitud que puede producir
obstruccion urinaria que puede requerir la colocacion de
una sonda vesical para evacuar los coagulos. En casi to-
dos los pacientes sometidos a biopsia puede detectarse la
presencia de hematomas perirrenales a través del ultra-
sonido. Estos casi siempre son pequefios y desparecen
sin ocasionar problemas.**% En nuestro estudio la pa-
ciente que presento el hematoma fue la que se determi-
no recidiva de glomerulopatia y, por ende, el manejo
era especifico.

La hematuria macroscopica prolongada se presenta
hasta en un 5-10% de los casos, hematoma perirrenal en
1% y fistula arteriovenosa intrarrenal en 0.1%.% Las com-
plicaciones hemorragicas pueden ser manejadas con re-
poso en cama.

Solamente 0.5-2% de los pacientes sometidos a biop-
sia del injerto renal requieren una hospitalizaciéon més
prolongada y administracion de transfusiones sanguineas.

Menos de 0.1% de los casos en que se toma biopsia
necesitan procedimientos quirdrgicos, incluyendo la ne-
frectomia del rifion trasplantado.

Las fistulas arteriovenosas ocurren en el 10% de los
pacientes sometidos a biopsia. Generalmente son asin-
tomaéticas pero ocasionalmente pueden asociarse con he-
maturia persistente. El signo patognomonico aunque
poco frecuente es la presencia de un soplo en el rifién
biopsiado; el diagnéstico puede hacerse por Ecodoppler,
la arteriografia puede requerirse cuando la fistula es muy
grave y se desea definir el tamafio de la misma o cuando
se contempla cirugia.*®

La biopsia renal forma parte del manejo integral del
paciente con trasplante renal y es un método seguro. El
tejido puede examinarse utilizando técnicas histologicas
rutinarias. La informacion obtenida con el estudio siste-
matizado de una sola biopsia puede ser de valor critico e
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irremplazable para el manejo de un paciente con injerto
renal 1510

CONCLUSIONES

La biopsia percutanea es segura, puede examinarse con
técnicas histoldgicas rutinarias y la informacién recabada
puede ser de valor critico e irremplazable para el manejo
de un paciente con injerto renal.

El criterio de muestra adecuada es de 10 glomérulos y
2 arterias, inadecuada de 7 glomérulos y una seccion ar-
terial e insuficiente entre 1 y 6 glomérulos con al menos
una seccion arterial, ya que existe una mayor probabili-
dad de infravalorar la severidad de las lesiones.

La muestra debe ser adecuada, aun cuando esto impli-
que repetir la biopsia, ya que es mas facil confirmar una
lesion cuando los hallazgos histoldgicos estan presentes,
que descartar una lesion por hallazgos negativos.

La biopsia renal sigue siendo la técnica primordial para
el diagndstico diferencial entre la Necrosis tubular aguda
(NTA), el rechazo y la nefrotoxicidad (ciclosporina, tacro-
limus). Debe realizarse en la primera semana (3-5 dias) si
el trasplantado es un paciente con riesgo inmunoldgico
(hiperinmunizado, retrasplante) y en la segunda semana
(7-10 dias) si el paciente no tiene factores de riesgo, repi-
tiéndose en la tercera semana si no existiera rechazo y
persiste la necesidad de didlisis. Asi pues, la biopsia de
manera programada evita la sobreinmunosupresion en los
pacientes con NTA.%°

La biopsia renal es fundamental en el diagnoéstico de las
complicaciones del trasplante renal. Las indicaciones de
biopsias en los trasplantes son la disfuncion del injerto,
una vez descartadas las causas uroldgicas y vasculares.
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