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RESUMEN

Introduccidn: Existen dos estrategias de manejo de volumen en el periodo preoperatorio en el trasplante
renal; hipervolemia permisible y peso seco pretrasplante, siendo mas frecuentemente utilizada la estrategia
de hipervolemia permisible, la cual implica dejar a los pacientes 1-2 kilogramos por arriba de su peso seco
antes del trasplante. Este enfoque puede aumentar el riesgo de complicaciones en el periodo postoperatorio
debido a la sobrecarga de volumen que implica esta maniobra, en contraparte, el manejo de los pacientes
dejandolos en peso seco estricto antes del procedimiento podria eliminar el riesgo que implica la
hipervolemia permisible en el periodo transoperatorio y postrasplante inmediato y mediato. No se ha
estudiado de forma prospectiva este escenario en el mundo cientifico. El objetivo de este estudio fue evaluar
la funcién del injerto e incidencia de complicaciones durante el primer mes post trasplante renal en pacientes
trasplantados con ambos manejos de volumen preoperatorio.Disefio: Ensayo clinico, aleatorizado y abierto
en el que se incluyeron a 16 pacientes con enfermedad renal crénica KDIGO 5 en terapia de reemplazo
renal (hemodialisis y dialisis peritoneal) que se sometieron a trasplante renal en el Hospital General “Dr.
Miguel Silva” en el periodo septiembre 2022 a mayo 2023. Se aleatorizaron relacion 1:1 en hipervolemia
permisible vs peso seco, el primero manteniendo a los receptores de trasplante renal 1-2 kg por arriba de su
peso seco antes del procedimiento, en el segundo grupo se dejé a los pacientes en peso seco; en ambos
casos se usoO bioimpedancia para determinar el estado de volumen. Los desenlaces evaluados fueron;
cambios hemodinamicos postoperatorios, variables bioquimicas de funcion renal, hematoldgicas; si
como, la incidencia de retraso en la funcién del injerto (RFI) entre los grupos. Para evaluar las
diferencias entre los dos grupos utilizamos prueba Chi cuadrada, Prueba U de Mann Whitney y prueba T de
Student, acorde a las caracteristicas de las variables. Resultados: Se evaluaron 9 pacientes en el grupo
de hipervolemia, 8 receptores de cadaver (77.7%) y 1 de vivo (11.11%), en el grupo de peso seco estricto
se evaluaron 7 pacientes, 5 receptores de donador cadavérico (71.42%) y 2 de donador vivo (28.57%). La
prevalencia de HAS fue mayor en el grupo de hipervolemia permisible (77.7% vs 57% , p=0.0373). En el
grupo de hipervolemia permisible los pacientes mantuvieron un promedio PAS mas elevado (148 mmHg +
16.7 vs 122 mmHg + 9.49, p= 0.0025), el mismo comportamiento se presentd en el promedio de PAD (83
mmHg £ 8.4 vs 73 + 10.10, = 0.04) y en promedio de PAM (102 mmHg * 8.49 vs 89 mmHg + 8.94, p= 0.01).
Al evaluar las complicaciones transoperatorias y postquirdrgicas encontramos una mayor incidencia en RFI
en aquellos pacientes receptores de donador cadavérico en el grupo de hipervolemia permisible (7 (77.77)
vs 1(12.28), p=0.01) en el grupo de peso seco estricto. Conclusiones: La estrategia de manejo de volumen
en peso seco demostré ser mejor al disminuir la incidencia del retraso en la funcién del injerto, asociarse a
un mejor control de la presion arterial y mejorar variables bioquimicas relacionadas con la expansion de

volumen.



SUMMARY

Introduction: There are two volume management strategies in the preoperative period in renal
transplantation; hypervolemia and dry weight pretransplant, being more frequently used the hypervolemia
strategy, which involves leaving patients 1-2 kilograms above their dry weight before transplantation. This
approach may increase the risk of complications in the postoperative period due to the volume overload
involved in this maneuver; on the other hand, the management of patients leaving them at strict dry weight
before the procedure could eliminate the risk involved in hypervolemia in the immediate and mediate
transoperative and post-transplantation period. This scenario has not been prospectively studied. The aim of
this study was to evaluate graft function and incidence of complications during the first month after renal
transplantation in transplanted patients with both preoperative volume management. Design: Randomized,
open clinical trial in which 16 patients with chronic kidney disease KDIGO 5 in renal replacement therapy
(hemodialysis and peritoneal dialysis) who underwent renal transplantation at the General Hospital "Dr.
Miguel Silva" in the period September 2022 to May 2023 were included. They were randomized 1:1 ratio in
hypervolemia versus dry weight, the first one keeping the renal transplant recipients 1-2 kilograms above
their dry weight before the procedure, in the second group the patients were left in dry weight; in both cases
bioimpedance was used to determine the volume status. The outcomes evaluated were postoperative
hemodynamic changes, biochemical variables of renal function, hematological variables, as well as the
incidence of delayed graft function (DGF) between the groups. To evaluate the differences between the two
groups we used Chi-square test, Mann Whitney U-test, and Student's t-test, according to the characteristics
of the variables. Results: 9 patients were evaluated in the hypervolemia group, 8 cadaveric recipients
(77.7%) and 1 live recipient (11.11%), in the strict dry weight group 7 patients were evaluated, 5 cadaveric
donor recipients (71.42%) and 2 live donors (28.57%). The prevalence of hypertension was higher in the
hypervolemia group (77.7% vs 57%, p=0.03). In the hypervolemia group patients maintained a higher
average SBP (148 mmHg £ 16.7 vs 122 mmHg % 9.49, p= 0.002), the same behavior was presented in
average DBP (83 mmHg + 8.4 vs 73 + 10.10, = 0.04) and in average MAP (102 mmHg * 8.49 vs 89 mmHg
+ 8.94, p= 0.01). When evaluating transoperative and post-surgical complications we found a higher
incidence in DFG in cadaveric donor recipient patients in the hypervolemia group (7 (77.77) vs 1(12.28),
p=0.01) in the dry weight group. Conclusions: Dry weight volume management strategy proved to be better
at decreasing the incidence of delayed graft function, associated with better blood pressure control and

improved biochemical variables related to volume expansion.



MARCO TEORICO
DEFINICION DE ENFERMEDAD RENAL CRONICA Y EPIDEMIOLOGIA

La Enfermedad Renal Cronica (ERC) es un trastorno multifactorial progresivo que se
caracteriza por alteraciones funcionales y estructurales del rinon causados por diversas
patologias cronicas y hereditarias, que se definen como la disminucion de la funcion renal
por mas de 3 meses consecutivos con una estimacion de filtrado glomerular por debajo de
60 mL/min/1.73m2 o un marcador de dafo renal como es la hematuria o albuminuria de
>30mg/dL y anormalidades estructurales detectadas por estudios auxiliares de gabinete,

como ultrasonido renal, tomografia axial computarizada, entre otros .

La tasa de filtrado glomerular (TFG) es utilizada también para distinguir entre diferentes
niveles de funcién renal, existen distintos métodos para el calculo de la tasa de filtrado
glomerular, los cuales se basan diferentes caracteristicas del paciente para el calculo de
la misma, asi como ajustes que se realizan a partir de la creatinina sérica y en relacion a
la edad, sexo, raza y en algunas ocasiones medidas antropométricas del paciente, entre
las férmulas que tenemos para realizar este calculo destacan CKD-EPI (chronic kidney
disease epidemiology collaboration), MDRD-4 (Modification of diet in renal disease de 4
variables) y Cockroft-Gault, las cuales surgen de diversos estudios como cohortes en el
caso de CKD-EPI en el cual se incluian pacientes con funcion renal reducida y funcion
renal normal, a comparaciéon de MDRD en donde se incluian unicamente pacientes con
funcién renal disminuida por lo que su principal desventaja es una baja correlacion en
pacientes con tasas de filtrado glomerular por encima de 60 militros por minuto. Aun asi,
estas ecuaciones son consideradas como de eleccién para el calculo de TFG a
comparacion de otros meétodos para la medicion directa de la TFG como los marcadores
externos no isotopicos como inulina, iohexol o iotalamato, que no son utilizados de manera

regular en la practica clinica.?*

La ERC se clasifica en distintos estadios variando desde una funcion renal normal (G1)
con una TFG por encima de 90 mL/min/1.73m2 hasta la falla renal G5 también conocida
como enfermedad renal cronica terminal (ERCT) con una TFG por debajo de 15
mL/min/1.73m2, como se muestra en el grafico 1 4, en este estadio surge la necesidad de



terapia de reemplazo renal (TRR) a base de técnicas como lo son la dialisis peritoneal,
hemodialisis y trasplante renal.

Categorias de albuminuria persistente Descripcién
y rango

Al A2 A3
Normal a
levemente Moderadamente Severamente
aumentado aumentado aumentado
30-300 mg/g

<30 mg/g
<3mg/mmol

>300 mg/g
>30mg/mmol

3-30 mg/mmol

G1 Normal o alto 290
G2 Lg.averner\te 60-89
disminuido
Ligeramente a
G3a moderadamente 45-59
disminuido
Moderadamente
G3b a severamente 30-44
disminuido

Vi
ca SeA er?mgnte 15-29
disminuido

Grafico 1. Estadios de enfermedad renal cronica en funcion a tasa de filtrado

Categoria de TFG* (ml/min/1.73m2) Rango y descripcion

glomerular y albuminuria. Adaptado del Grupo de Trabajo de ERC de Enfermedad Renal:
Mejorando los Resultados Globales (KDIGO) 4

Patologias tales como diabetes mellitus tipo 2 (DM2) e hipertensién arterial sistémica
(HAS) representan las causas mas importantes para el desarrollo de ERC® que han
aumentado significativamente en las ultimas décadas, representando un problema de
salud publica, con ello con costos elevados, necesidad de infraestructura y de personal
especializado.

Se estima que a nivel mundial en 2021 se tenia la cifra de 850 millones de personas con
algun estadio de enfermedad renal crénica, considerando una prevalencia entre el 8-16%
6, siendo responsable de hasta 1.2 millones de muertes a nivel mundial 7. México es el
sexto pais con mayor tasa de mortalidad en estos pacientes, ante la ausencia de tamizaje
de patologias renales en nuestro pais se estima que para 2017 existirian 14.5 millones de
personas con este diagnostico, estimandose que para 2050 un 16.8% de la poblacion

tendria diagnéstico de ERC?, relacionado de manera directa con los cambios demograficos



de la poblacion mexicana debido a la alta incidencia y prevalencia de DM2, HAS y
obesidad. °

TERAPIAS DE REEMPLAZO RENAL: TRASPLANTE RENAL
Las terapias de reemplazo renal se refieren a aquellas terapias en donde se incluyen todas

las técnicas extracorporeas de sustitucion renal como lo son la dialisis peritoneal (DP),
hemodialisis (HD) y trasplante renal (TR), que reemplazan la funcién normal del riion '°,
indicadas en aquellos pacientes con tasa de filtado glomerular <15ml/min/1.73m2 quienes
debido a esta condicién no pueden mantener volumenes intravasculares normales, que
presentan alteraciones metabdlicas severas secundarias al dano preexistente, que son
refractarias a tratamiento y que pueden ser resueltas unicamente con el inicio de alguna

de las terapias mencionadas.’’

Un estudio realizado en 2010 en el instituto de nefrologia Dr. Albelardo Bunch destaca que
entre las causas de hemodialisis de urgencia en sus pacientes predominaban la
hipervolemia en un 52.2% y hiperazoemia en el 27.3% '?. Universalmente se han descrito
una serie de alteraciones que requieren someter al paciente de manera urgente a
hemodialisis, como lo son el edema agudo pulmonar, sobrecarga progresiva de volumen
por arriba de 10 litros, alteraciones hidroelectroliticas severas como la hiperkalemia >6.5
mmol/L con alteraciones electrocardiograficas e hipermagnesemia por encima de
10mg/dL, que no presente respuesta a manejo meédico, hipercalcemia refractaria con un
calcio sérico por encima de 15mg/dL, hiperfosfatemia grave >10mg/dL y acidosis
metabdlica con un pH por debajo de 7.15, todas condiciones que ponen en peligro la vida
del paciente y que son refractarias a tratamiento médico. '*

La dialisis peritoneal (DP) es otra técnica de depuracion extrarrenal que utiliza la capacidad
de osmosis y difusion de solutos del peritoneo permitiendo la filtracion de toxinas uremicas

desde el plasma hacia el peritoneo manteniendo equlibrio en ambos compartimentos.

Se ha demostrado que en la actualidad el uso de didlisis peritoneal asi como la
hemodialisis resultan en la misma supervivencia a corto (1-2 afios) y largo plazo (>5 afios)
4, con menor costo que la hemodidlisis a nivel global, aunque existe una menor cantidad

en el mundo de pacientes con este tipo de reemplazo renal debido a las complicaciones



que se asocian con esta terapia como lo son las infecciones, desgaste energetico proteico
y disfuncién peritoneal. °

En los ultimos afos se han hecho diversos estudios con el fin de determinar la mejor opcion
terapéutica en pacientes que serian sometidos a trasplante renal el cual es considerado
como el estandar de oro para la ERCT. En el afio 2006 Ramos sanchez y su equipo
realizaron una comparacion entre aquellos pacientes usuarios de dialisis peritoneal y
usuarios de sesiones de hemodialisis semanalmente para conocer las mejores opciones
de tratamiento previo, demostrando que las dos técnicas brindaban desenlaces similares
y que en algunos casos la dialisis peritoneal disminuia el riesgo de retraso de funcién en
el injerto renal que es una de las complicaciones mas frecuentes y que agregan mal

pronostico en estos pacientes. '°

En contraparte a las terapias de reemplazo renal previamente comentadas, el trasplante
renal es la terapia de reemplazo renal de eleccion para pacientes en estadios terminales
de enfermedad renal, esto debido a que esta brinda una mejor calidad, expectativa de vida
e integracion social, asi como una mejor relacién costo-beneficio para los pacientes a la
larga a comparacion de pacientes que se encuentran con alguna de las otras dos terapias

ya mencionadas previamente '’.

A partir de que la tasa de filtrado glomerular disminuye por debajo de 30 mililitros minuto,
se ofrece la opcion de un trasplante renal, el cual puede ser proveniente de un donador
vivo, que es actualmente es la forma con mayor numero de pacientes en protocolo para
trasplante de 6rganos debido a los tiempos de espera disminuidos ya que usualmente
provienen de familiares o conocidos de los pacientes, los beneficios que conlleva el TR de
donador vivo son: cuentan con un menor tiempo de isquemia fria, asi como mayor
compatibilidad HLA, con una tasa de morbilidad tan solo del 2%, ademas de conllevar un
bajo riesgo en complicaciones para el donador con un riesgo de mortalidad de 1/3500
pacientes '®'°, por otra parte la donacion cadavérica es la otra opcién para un trasplante
renal, proveniente de pacientes con diagndstico de muerte encefalica, que son
protocolizados y cumplen con ciertos criterios de seleccion para ser candidatos a donacion
renal, actualmente con un pronostico excelente gracias a los estudios de compatibilidad
HLA, ABO, la unica desventaja es que por lo general estos 6rganos suelen tener una



isquemia fria prolongada (=18 horas) lo cual condiciona complicaciones que podrian
afectar la sobrevida del injerto?°.

Parte fubdamental del trasplante renal es la terapia con inmunosupresores, teniendo como
objetivo evitar el rechazo del injerto, constituyendo una pieza clave en la evolucion tanto
del paciente trasplantado como del injerto, ocurriendo en 2 fases; la fase de induccion que
comienza inmediatamente al término de la cirugia, tiene como objetivo prevenir un rechazo
hiperagudo del injerto en las primeas horas postoperatorias, la otra fase llamada de
mantenimiento que juega un papel trascendental para evitar rechazo del injerto de manera
cronica, lo cual ha sido una piedra angular en las ultimas decadas para alargar la sobrevida
y funcién del aloinjerto “', esta terapia esta conformada por un inhibidor de calcineurina
(tacrolimus y ciclosporina), un antimetabolito (micofenolato de mofetilo y azatioprina) y

esteroides; en algunos casos se emplean inhibidores mTOR. 22

COMPLICACIONES POSTRASPLANTE
A pesar de los beneficios que aporta el trasplante renal en términos de sobrevida y calidad

de vida en paciente con ERCT, existen complicaciones que pueden afectar dichos
desenlaces como lo son: rechazo agudo/crénico, infecciones, retardo en la funcién del
injerto, efectos adversos de inmunosupresores asi como controversias en el manejo

perioperatorio de dichos pacientes %.

RECHAZO DEL INJERTO

Pese a que las terapias de inmunosupresién han mejorado la evolucion del injerto y su
sobrevida, los rechazos agudo y cronico siguen siendo una de las complicaciones mas
importantes que encontramos en nuestros pacientes en los primeros dias, meses y afnos
y que pueden condicionar la pérdida de la funcion del injerto y la necesidad de un nuevo
trasplante a corto plazo, con una incidencia global del 5-10% y en pacientes de alto riesgo

inmunoldgico de hasta un 35%, ademas de una prevalencia que va al alza #“.

El rechazo del injerto es mediado por células T y anticuerpos que causan un deterioro en
la funcion renal, acompafiado de cambios histologicos especificos que pueden ser
observados en una biopsia renal. Para realizar el diagnostico de rechazo agudo se debe
tener una sospecha clinica a partir de un episodio que sugiera alteracion en la funcion

normal del injerto como lo es el aumento de la creatinina sérica o alteraciones bioquimicas



que pudieran sugerir un episodio de lesidén renal aguda sin un factor claro identificable que
pudiera explicar la aparicion de estas alteraciones y que se confirma de manera histolégica
y se clasifica gracias a los cambios que son observados por medio de microscopia de luz

y electronica #°.

Previamente el rechazo se clasificaba en relacién al tiempo de inicio de los sintomas o
marcadores que hacian sospechar del mismo en 3 tipos principales; rechazo hiperagudo
que comenzaba en las primeras horas post-trasplante, agudo en los primeros dias a
meses Yy crénico, en la actualidad para su clasificacién son utilizados los criterios de banff
(Grafico 2), la cual nos ofrece una correlacidén sobre patogenia y prondstico, por medio de
una biopsia renal, clasificandolo en 2 categorias histoldgicas principales: rechazo mediado
por anticuerpos y rechazo mediado por células T. #°

El rechazo mediado por células T se caracteriza por inflamacion con presencia de
macroéfagos vy linfocitos en el tubulointersticio, dentro de la clasificacion de banff puede
clasificarse en rechazo agudo o cronico, puede ocurrir en los primeros dias a meses post
traplante presentandose de manera asintomatica con elevacion de la creatinina sérica o
proteinuria, para su tratamiento se utiliza metilprednisolona donde el 60-70% tendra una
buena respuesta a este farmaco con un descenso de la creatinina en 3 a 7 dias, mientras
que el otro 30% que se considera resistente a los corticoides necesitara el uso de

timoglobulina #°.

Por otro lado, el rechazo mediado por anticuerpos es clasificado en rechazo agudo vy
cronico, siendo la lesion histolégica caracteristica de este tipo de rechazo la inflamacién
de la microcirculacion, caracterizada por glomerulitis (g), capilaritis microtubular (ptc) y
microangiopatia trombotica “, otra caracteristica importante en este tipo de rechazo es la
presencia de Cd4 en los capilares peritubulares el cual es un producto de la activacion de
la cascada del complemento por la via clasica o la via de las lectinas y sirve como
marcador de dafio antigeno-anticuerpo en la superficie endotelial, su tratamiento esta

basado en metilprednisolona e inmunoglobulinas polivalentes endovenosas .



Categoria 1: Biopsia normal o cambios inespecificos
Categoria 2: Cambios mediados por anticuerpos

ABMR activo; deben cumplirse los 3 criterios para el diagndstico
1. Evidencia histolégica de lesion tisular aguda, incluyendo 1 o mas de las siguientes:
Inflamacién microvascular (g > 0 y/o ptc > 0), en ausencia de glomerulonefritis recurrente o de novo, aunque en presencia de TCMR aguda,
infiltrado limitrofe o infeccién, ptc = 1 por si solo no es suficiente y g debe ser > 1.
Arteritis intimal o transmural (v > 0)'
Microangiopatia trombética aguda, en ausencia de otra causa Lesién
tubular aguda, en ausencia de otra causa aparente

2. Evidencia de interaccion actual/reciente del anticuerpo con el endotelio vascular, incluyendo 1 o méas de los siguientes:
Tincién lineal de C4d en los capilares peritubulares (C4d2 o C4d3 por IF en cortes congelados, o C4d > 0 por IHC en cortes de parafina).
Inflamacién microvascular al menos moderada ([g + ptc] 22) en ausencia de glomerulonefritis recurrente o de novo, aunque en presencia de
TCMR aguda, infiltrado limitrofe o infeccién, ptc 2 2 por si solo no es suficiente y g debe ser 21

2 de la exp de ritos/clasificad de genes en el tejido de la biopsia fuertemente asociado con ABMR, si se valida a fondo.
3. Evidencia serolégica de anticuerpos especificos del donante (DSA frente a HLA u otros antigenos). La tincién de C4d o la expresién de
ritos/clasificad lidados, como se indica en el criterio 2, pueden sustituir a la DSA; no ob se iend id:
realizar pruebas de DSA incluidas pruebas de anti pos no HLA si las pruebas de anti pos HLA son negati iempre que

se cumplan los criterios 1y 2.

ABMR crénica activa; deben cumplirse los 3 criterios para el diagnéstico?
1. Evidencia morfolégica de lesion tisular crénica, incluyendo 1 o mas de las siguientes:
Glomerulopatia del trasplante (cg >0) si no hay evidencia de MAT crénica o glomerulonefritis cronica recurrente/de novo; incluye cambios
evidentes sélo por microscopia electrénica (EM) (cg1a).
Multicapas graves de la membrana basal capilar peritubular (requiere EM)®
Fibrosis de la intima arterial de nueva aparicién, excluyendo otras causas; los leucocitos dentro de la intima esclerética favorecen la ABMR
crénica si no hay historia previa de TCMR, pero no son necesarios.

2. Idéntico al criterio 2 para la ABMR activa, mas arriba.
3. Idéntico al criterio 3 para la ABMR activa, arriba, incluida la recomendacion firme de realizar pruebas de DSA siempre que se cumplan los criterios
1y2.
Tincién de C4d sin evidencia de rechazo; las 4 caracteristicas deben estar presentes para el diagnéstico.*
1. Tincién C4d lineal en capilares peritubulares (C4d2 o C4d3 por IF en secciones congeladas, o C4d>0 por IHC en secciones de parafina).

2. No se cumple el criterio 1 de ABMR activa o crénica activa
3. No hay evidencia molecular de ABMR como en el criterio 2 para ABMR activa y crénica, activa.

4. Sin TCMR activo agudo o crénico, o cambios limitrofes.
Categoria 3: Cambios limitrofes

Sospecha (limite) de TCMR agudo
Focos de tubulitis (t > 0) con inflamacién intersticial leve (i0 0 i1), o inflamacién intersticial moderada-grave (i2 o i3) con tubulitis leve (t1); se
permite mantener el umbral i1 para el limite con t > 0, aunque esto debe quedar claro en los informes y publicaciones

Ausencia de arteritis intima o transmural (v = 0)
Categoria 4: TCMR

TCMR agudo
GradolA Inflamacién intersticial que afecta a >25% del parénquima cortical no
esclerético(i2 o i3) con tubulitis moderada (t2) que afecta a 1 o mas
tubulos, sin incluir los tubulos gravemente atréficos.®

Grado IB Inflamacién intersticial que afecta a >25% del parénquima cortical
no esclerético (i2 o i3) con tubulitis grave (t3) que afectaa 10
mas
tabulos, sin incluir los tubulos gravemente atroficos®

Grado IIA" Arteritis intimal leve a moderada (v1), con o sin
inflamacién intersticial y/o tubulitis.

Grado IB* Arteritis intimal grave (v2), con o sin inflamacién intersticial
yl/o tubulitis

Grado III' Arteritis transmural y/o necrosis fibrinoide arterial del musculo liso
medial con arteritis intimal acompanada de células mononucleares
(v3), con o sin inflamacién intersticial y/o tubulitis.

TCMR Crénico Activo
Grado |Alnflamacién intersticial que afecta a >25% de la corteza total (puntuaciénti2 o 3) y
a>25% del parénquima cortical esclerético (puntuacién iFTA 2 0 3)
con tubulitis moderada (t2) que afecta a 1 o més tabulos, sin incluir
los tibulos gravemente atréficos® ; deben descartarse otras causas
conocidas de i-FTA.

Grado IB Inflamacién intersticial que afecte a >25% de la corteza total
(puntuacién ti 2 o 3) y a >25% del parénquima cortical leréti
(puntuacién i-IFTA 2 o 3) con tubulitis grave (t3) que afecte a1 o
mas tabulos, sin incluir los tabulos g 6ficos® ; otras
causas conocidas de i-IFTA deben ser
descartado

Grado II' Arteriopatia crénica del aloinjerto (fibrosis de la intima arterial con

mononucleares

inflamacién celular en fibrosis y formacién de neointima)

Grafico 2. Clasificacion de banff 2017 adaptado al espafiol *°

ABMR: rechazo mediado por anticuerpos, TCMR: rechazo mediado por células T



El prondstico del rechazo del injerto depende de la severidad del mismo y su respuesta al
tratamiento, aunque la prevencién de este tipo de rechazo debe realizarse con un buen
escrutinio previo al trasplante en compatibilidad HLA, aquellos pacientes con una
respuesta eficaz al tratamiento no han mostrado una disminucion en la sobrevida del
injerto a largo plazo, mientras que aquellos con rechazo resistente a tratamiento conlleva
peor pronostico, a su vez el aumento en la inmunosupresion condiciona la aparicion de

otras complicaciones como infecciones o neoplasias #°.

INFECCIONES EN PACIENTES POSTRASPLANTADOS RENALES

La terapia de inmunosupresion como ya se menciond previamente puede llegar a
condicionar la aparicidon de infecciones en aquellos pacientes trasplantados renales,
debido a su uso crénico y que se considera de vital importancia para la evolucién del injerto

evitando las distintas formas de rechazo del mismo.

Existen dos factores de riesgo principales que pueden determinar el riesgo de infeccidén en
un paciente, las cuales son: la exposicion epidemioldgica del paciente, que se refiere a la
presencia de infecciones latentes o la colonizacion previa a su trasplante y el estado de
inmunosupresion al que se encuentra sometido al paciente, como ya fue mencionado, el
aumento de la necesidad de inmunosupresion secundario a un rechazo puede condicionar
un medio para el desarrollo de infecciones que dado el estado del paciente podrian
clasificarse como de mucha gravedad “°.

Por otro lado, las infecciones en pacientes post-trasplantados pueden sospecharse de
acuerdo al momento de su presentacion, las que se presentan durante el primer mes post-
trasplante o precoces, son debidas a patégenos nosocomiales o relacionadas al donador,
aquellas que se presentan entre el primer y el sexto mes son mas comunmente
oportunistas y conciden con el periodo de mayor inmunosupresion del paciente, mientras
que las tardias (después del 6to mes) mayoritariamente son secundarias a

microorganismos encontrados en la comunidad *°.

El citomegalovirus (CMV) es una de las infecciones oportunistas de mayor importancia en
estos pacientes, con una incidencia documentada del 8% a nivel mundial, algunos de los
factores de riesgo para su desarrollo incluyen la seropositividad del donador,
seronegatividad del receptor, donadores limitrofes (>60anos) y el uso de inmunosupresion



que deplete la funcion de las células T ', en las ultimas decadas se han desarrollado
distintas estrategias para el manejo de esta infeccion con el desarrollo de farmacos
antivirales eficaces ante la replicacion viral de esta forma para la prevencion y tratamiento
utilizamos profilaxis y terapia anticipada. Cuando hablamos acerca de profilaxis nos
referimos a la administracion de farmacos antivirales a todos aquellos pacientes que
consideramos de alto riesgo, mientras que la terapia anticipada consta en la administracion
de estos farmacos en pacientes asintomaticos pero que tienen replicacion viral confirmada
por una prueba de PCR, los farmacos utilizados habitualmente son el ganciclovir y
valganciclovir los cuales han demostrado eficacia terapéutica y mejores desenlaces

posteriores a su administracion *°.

Otra de las infecciones por virus que ha mostrado importancia clinica en los pacientes
post-trasplantados es la infeccion por virus BK o poliomavirus, donde la infeccion primaria
aparece principalmente en etapas tempranas de la vida quedando latente en el urotelio,
es conocido que aproximadamente un 80% de la poblacion en general cuenta con
anticuerpos especificos frente al virus, aun asi la infeccién por este puede desarrollar
complicaciones como nefritis en el trasplante renal en situaciones de inmunosupresion, al
igual que en la infeccion por CMV uno de los factores de rieso trascendentales para el
desarrollo de esta infeccion radica en la seronegatividad del receptor simultanea con una
seropositividad del donador **, manifestandose en forma de disfuncién renal secundaria a
nefropatia tubulointersticial, de ahi que sea uno de los diagnosticos diferenciales mas
importantes en cuanto a rechazo mediado por anticuerpos, y en algunas ocasiones se
relaciona con presencia de hidronefrosis y hasta falla organica multiple, por lo que se
realiza una monitorizacidn estricta durante los primeros 9 meses post-trasplante, su
tratamiento se basa en el aumento o cambio de inhibidores de calcineurina por inhibidores

de mTOR y el uso de farmacos antivirales como cidofovir **.

En el caso de infecciones bacterianas las cuales podriamos considerar como las
complicacion mas frecuente, con una presentacion clinica variable desde una instauracion
asintomatica hasta una presentacion clinica grave, la bacteriuria asintomatica es un
proceso comun en estos pacientes, presentandose hasta en un 51% de los mismos, que
en los primeros meses puede ser secundaria a la presencia del cateter doble jota en el
paciente y que suele desaparecer con el retiro del mismo, las infecciones pueden



presentarse en el tracto urinario inferior presentando cuadros de cistitis aguda,
presentando sintomas tipicos como poliaquiuria, disuria, otras que se presentan en el
tracto urinario superior como la pielonefritis en el injerto renal que consideramos como

cuadros graves que suelen necesitar de tratamiento *°.

Si bien las infecciones en los pacientes trasplantados en su mayoria son causadas por
bacilos gram negativos como en la poblacién en general, el microorganismo etiolégico mas
frecuente es Escherichia coli, esto por la falta de higiene y la colonizacién previa de los
pacientes al trasplante, otro importante que es el agente causal mas frecuente de
pielonefritis en el injerto es Pseudomonas aeruginosa a partir de la sexta semana post-
trasplante °°, por lo que el screening y analisis de examenes de laboratorio de rutina es de
vital importancia, ante la sospecha de una infeccion el tratamiento debe incluir antibidticos
con actividad frente a microorganismos gramnegativos, aunque siempre debe ser basado
en relacion a la gravedad del paciente, recomendandose tratamientos de 10-14 dias en
funcion a la respuesta clinica y hospitalizacion de ser necesaria *°, esto debido a que la
principal consecuencia de las infecciones es su alta recurrencia, asi como las lesiones que

estan podrian causar en el injerto.

RETRASO EN LA FUNCION DEL INJERTO
Durante el post-trasplante inmediato el injerto puede tener respuestas distintas, la mejor

siendo la funcion inmediata del injerto con una buena diuresis y eliminacion de productos
nitrogenados con el desenso de los mismos durante los primeros dias, por otro lado el
retraso en la funcion del injerto (RFI), se define como la necesidad de sesiones de
hemodialisis, oliguria, anuria y ausencia de disminucion de creatinina sérica al menos 10%
durante la primera semana post-trasplante, lo cual tiene consecuencias sobre la evolucion
del injerto a mediano y largo plazo */, la frecuencia del RFI tiene un amplio rango de
incidencia en donantes cadavericos del 2-50% mientras que en donantes vivos tiene una
incidencia menor del 4-10% ¢, algunos estudios han demostrado que aquellos pacientes
usuarios de dialisis peritoneal tienen una menor incidencia de esta complicacion que

aquellos usuarios de hemodidlisis previo a su trasplante '°.
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Si bien la aparicién de esta entidad es multifactorial, una de los factores mas importantes
para el desarrollo de la misma es el tiempo prolongado de isquemia fria por >18 horas, por
lo que se explica la alta incidencia de este en receptores de donadores cadavéricos, otros
de los mecanismos involucrados en su desarrollo son la activacion de senales
inflamatorias, el dafio por reperfusiéon y la necrosis tubular aguda *°, en general y de
manera global la presencia de RFI implica una peor supervivencia del injerto que podria
dar lugar a una mayor frecuencia de rechazo agudo, peor funcién renal a corto y largo

plazo, por ende un mayor riesgo de disfuncion crénica “°.

ESTRATEGIAS DE VOLUMEN PERIOPERATORIO
El éxito en el trasplante renal y la sobrevida del injerto radica en su funcion temprana, por

lo que el periodo perioperatorio que abarca desde el manejo preoperatorio hasta 2
semanas posteriores son decisivos en su funcion temprana y prondstico a largo plazo. Al
respecto existe poca evidencia cientifica acerca de la conducta apropiada de manejo
dialitico previo al trasplante, tanto en la temporalidad en la que se realizan las sesiones
dialiticas como en el calculo del volumen intravascular con el que seran sometidos los
pacientes el trasplante renal; al respecto existen centros que optan por realizar sesiones
de hemodialisis o0 DP dejando al enfermo en su peso seco previo al TR, mientras que otros
centros (incluyendo nuestro Hospital) deciden manetener cierta hipervolemia permisible
previo al TR con la finalidad de proveer al paciente de un balance hidrico levemente
positivo para afrontar las pérdidas de volumen intravascular que podrian acontecer durante

la cirugia de trasplante®’.

Para determinar el estado de hidratacién del paciente utilizamos de manera habitual en
nuestro hospital la bioimpedancia eléctrica (BIA), la cual mide el estado de hidratacion del
cuerpo y el estado nutricional del paciente, de esta forma tenemos la capacidad de
determinar el estado de volumen del paciente para de esta manera someterlo a una
estrategia de volumen previa a su trasplante o bien mantenerlo en el peso seco, que se
refiere al peso cuando ya no se cuenta con exceso o deficiencia de liquido y que es la
meta en pacientes en HD °.

Otra forma es la determinacion de los marcadores de volumen como lo es el CA-125 en
pacientes en dialisis, el cual se trata de un antigeno carbohidratado el cual es liberado por
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células mesoteliales que es marcador indirecto de sobrecarga hidrica al igual que la BIA
para evaluar a estos pacientes “?, ademas de ser un marcador de facil acceso en nuestro

hospital.

HIPERVOLEMIA PERMISIBLE PRE-TRASPLANTE
Algunos de los factores que contribuyen a aumentar el riesgo quirurgico son las

alteraciones electroliticas, la anemia y el estatus hidrico del paciente, por lo que existen
algunas metas preoperatorias para disminuir el riesgo que tiene el paciente al someterse
a una cirugia abdominal mayor, los cuales son: potasio sérico menor a 5Smmol/L, BUN
menor a 100mg/dL, creatinina menor a 10mg/dL, asi como tener al paciente de 1 a 2
kilogramos sobre su peso seco en su ultima sesion de hemodialisis, la cual se recomienda
realizar de 24 a 36 horas previas al procedimiento, la hipervolemia permisible entonces
tiene la finalidad de disminuir el riesgo de hipovolemia e hipotensidn transquirurgicas,
asegurando la perfusién del injerto renal evitando periodos de isquemia que podrian
desarrollar complicaciones en el periodo postoperatorio inmediato *.

Si bien la hipervolemia permisible es la recomendacion para el manejo habitual de estos
pacientes, en relacién al dafio que puede causar la hipovolemia en el injerto renal, como
el desarrollo de RFl, el exceso de volumen intravascular puede resultar en otro numero de
osmética, desequilibrios hidroelectroliticos asociados al exceso de liquido intravascular *',

la hemodilusion podria condicionar también hipoxia tisular perpetuando el dafio al injerto
44

Un estudio de casos y controles realizado en belgica con 234 pacientes compar¢ la
incidencia de RFI en pacientes sometidos a hemodialisis o dialisis peritoneal previa a su
trasplante renal, concluyé que fue significantemente mayor en aquellos pacientes
sometidos a hemodialisis indicando que la hipovolemia podria ser considerado como uno

de los factores de riesgo mas importante para el desarrollo de esta complicacion .

Otro estudio de anaisis multivariante realizado por el departamento de anestesiologia en
la unidad de cuidados intensivos en polonia, evalué durante 15 afos los desenlaces y la
sobrevida del injerto renal de los pacientes sometidos a donacion multiorganica,
encontrando que el estatus hemodinamico perioperatorio tanto del donador como del
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receptor afectaba directamente en la evolucion a largo plazo del injerto y que la expansion
intravascular de los pacientes podria mejorar los desenlaces de estos pacientes “°.

A pesar de toda la informacién que existe en relacién al volumen perioperatorio de los
pacientes que son sometidos a TR, el manejo de volumen y su estabilidad hemodinamica
recae principalmente en el periodo transquirurgico que es manejado por especialistas en
anestesiologia, que cuentan con distintas estrategias para evitar complicaciones tales
como hipovolemia e hipotensién durante el procedimiento quirurgico, aunque la expansién
intravascular se ha realizado en los ultimos afios como una estrategia habitual en la
mayoria de los pacientes, el manejo deberia estar dirigido y adecuado al paciente
considerando las comorbilidades del mismo y sus necesidades de volumen, dejando de
lado estrategias mandatorias de volumen que no han demostrado efectividad absoluta .

RESTRICCION DE VOLUMEN PRE-OPERATORIO
Si bien en la ultima década el manejo con hipervolemia permisible ha sido el estandar para

el tratamiento pre-operatorio por excelencia, en los ultimos afios se han empezado a
estudiar estrategias de volumen dirigidas e individualizadas a las necesidades de los
pacientes, esto debido a que aun cuando la hipovolemia se considera uno de los
principales y mas importantes factores de riesgo para el desarrollo de multiples
complicaciones en el periodo post-operatorio, es importante recordar que inicialmente se
realizaban infusiones intravenosas de soluciones en cantidades muy elevadas desde 10-
15ml/kg/hora hasta 30-40ml/kg/hora, debido a que se creia que esto mejoraria la funcion
temprana del injerto, esta estrategia de volumen administrado a los pacientes también es
un factor de riesgo para otro numero de complicaciones en este periodo, por lo que un
manejo de volumen dirigido a metas de acuerdo al estado clinico de los pacientes,
manteniendo una PVC entre 8-12 mmHg para mantener un estado de normovolemia, una
TAM por arriba de 100mmHG para mantener una perfusion adecuada, lo cual podria

significar mejores desenlaces “%4°.

En los ultimos afos las estrategias en relacion a volumen han ido disminuyendo, evitando
la resucitacion y manejo de fluidoterapia agresiva, manejandose cada vez mas en relacion
a marcadores de volumen hemodinamico, lo cual ha resultado en menores complicaciones

de caracter cardiovascular y mejoria en la respuesta del injerto *.
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Segun un estudio realizado en italia por parte del departamento de anestesia en cuidados
intensivos donde se comparo a los pacientes manejados con hipervolemia pre-trasplante
versus a pacientes manejados con metas de volumen, demostré que en la poblacion
estudiada de 66 pacientes sometidos a trasplante renal era significativamente mejor la
terapia dirigida a metas de volumen en comparacion a la expansién intravascular, con

menor incidencia de presencia de RF| y otras complicaciones cardiovasculares °°.

Existe evidencia de estudios sistematicos que han comprobado que en distintos
procedimientos quirurgicos y principalmente en cirugias abdominales mayores tales como
el trasplante renal y hepatico, el uso de terapias de volumen restrictivas perioperatorias,
con el objetivo de mantener la fisiologia normal y volumen sanguineo circulante, utilizando
un volumen apropiado para mantener la homeostasis normal del cuerpo podrian mejorar
los desenlaces post-operatorios y disminiuir la incidencia de otras complicaciones
secundarias al manejo de volumen, es importante mencionar que la mayoria de estos
metaanalisis han sido realizados primordialmente en trasplantes multiorganicos y de
higado, debido a que han sido mayormente recomendados estas metas en esa poblacion
especifica, recalcando que la restriccion de volumen preoperatoria no aumento el riesgo
de lesion renal aguda, ni de mortalidad, disminuyendo también los dias de estancia

intrahospitalaria y complicaciones pulmonares °"°2.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La enfermedad renal crénica representa un problema de salud publica en México debido
a que se trata de un trastorno multifactorial relacionado directamente con enfermedades
cronicas de alta prevalencia en la poblacion mexicana, como; diabetes mellitus tipo 2,
hipertension y obesidad, llevando a la larga el desarrollo de estadios avanzados de
enfermedad renal, debido a la ausencia de sintomatologia en los primeros estadios,
representando a la larga una causa importante de mortalidad dentro de nuestra poblacién,
aumentando el riesgo de desarrollar otras patologias de caracter cardiovascular,

incidencia de infecciones, entre otras.

Desafortunadamente la prevencién y el tratamiento de la enfermedad renal cronica
requiere de recursos humanos, econdmicos e infraestructura especializada, la cual

representa aun un reto para el sistema de salud en México.

Una vez diagnosticada, la progresion a enfermedad renal crénica terminal es frecuente,
reduciéndonos las opciones de tratamiento sustancialmente a terapia de sustitucion renal
como lo son la dialisis peritoneal y hemodialisis, en las que los pacientes pueden
mantenerse estables durante un periodo de tiempo pero que representan un problema
economico para los pacientes, familiares e instituciones de salud que brindan este servicio
no siendo suficiente para la cantidad de pacientes que padecen de esta patologia y la otra
opcion terapéutica, trasplante renal, el cual es el tratamiento de eleccion para la mayoria
de los pacientes en la etapa terminal de la enfermedad renal crénica. Un trasplante renal
exitoso representa una mejor calidad de vida y menor riesgo de complicaciones, asi como
un costo menor que la terapia de sustitucidon renal a largo plazo, brindando una nueva
expectativa de vida a los pacientes, implicando cada vez mas aquellos pacientes dentro
de listas de espera para ser receptores de un trasplante renal de donador vivo o
cadaveérico. Entre los mayores retos a los cuales nos enfrentamos con respecto a los
trasplantes renales esta el rechazo del injerto (agudo o crénico), el retraso en la funcion
del injerto definido como la necesidad de hemodialisis durante la primera semana post
trasplante, asi como otras patologias que representan un riesgo de pérdida del injerto, las
cuales dia con dia se disminuyen con el uso de inmunosupresores y estrategias nuevas

que mejoran el desenlace del injerto.
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Entre las estrategias perioperatorias para mejorar la funcion del injerto se suele dejar a los
pacientes en hipervolemia permisible preoperatoria en la ultima sesion de hemodialisis o
en su ultimo recambio de dialisis peritoneal, lo cual significa mantener a los pacientes de
1 a 2 kilogramos por arriba de su peso seco 36 a 48 horas previas a la intervencion
quirurgica, sin embargo este enfoque puede aumentar el riesgo de complicaciones en el

periodo postiperatorio debido a la sobrecarga de volumen que implica esta maniobra.

Algunos estudios han demostrado que los desenlaces positivos en los injertos renales
estan relacionados con distintas variables hemodinamicas como lo son el volumen hidrico
previo a la intervencidn quirurgica, el manejo de volumen transquirurgico y postquirurgico,
de tal forma que que la estrategia de restriccion de volumen podria jugar un papel
importante mejorando los resultados postoperatorios en estos pacientes, disminuyendo el
riesgo de complicaciones que podrian condicionar retraso en la funcion del injerto, con los

desenlaces deletéreos que eso implica.

Por tanto, nos planteamos la siguiente pregunta de investigacion, ¢ Existen diferencias en
la funcion del injerto renal en pacientes manejados con peso seco estricto preoperatorio

comparada con pacientes manejados con hipervolemia permisible pretrasplante?

JUSTIFICACION
Magnitud

A nivel mundial, la enfermedad renal crénica ha mostrado un ascenso exponencial, en
México se estima que hasta un 11% de la poblacion padece de algun estadio de
enfermedad renal cronica, aun desconociéndose la cifra real de incidencia y prevalencia
de esta debido la carencia de programas de tamizaje de enfermedad renal. Sabemos que
en la poblacion mexicana las enfermedades crénicas tales como diabetes e hipertension
son de alta incidencia y prevalencia, teniendo como uno de sus multiples desenlaces la
enfermedad renal crénica terminal, necesitando de terapias de sustitucion renal; dialisis

peritoneal, hemodialisis y trasplante renal; siendo ésta ultima la que ofrece mejores
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expectativas de sobrevida, menos coste econdmico y mayor calidad de vida a mediano y

largo plazo.

En 2021 el centro nacional de trasplantes (CENATRA) estimé que alrededor de 22 mil
personas se encontraban en lista de espera para algun trasplante de 6rgano o tejido y que

16 mil se encontraban en espera de un trasplante renal o de cérnea.

La supervivencia del injerto en el trasplante renal depende en gran medida del manejo
preoperatorio (protocolo de trasplante renal) y transoperatorio adecuado, siendo este rubro
en donde existe menos evidencia cientifica de las medidas que se deben tomar para
mejorar los desenlaces del trasplante renal; particularmente existe gran heterogeneidad
respecto al manejo de volumen en los pacientes que seran sometidos al trasplante, ya que
muchos centros optan por mantener al enfermo hipervolémico en los dias previos al
procedimiento para compensar las posibles pérdidas de volumen transoperatorias,
mientras que otros se enfocan en mantenerlos en peso seco, sin haberse determinado las
repercusiones que de esta maniobra derivan, particularmente sin conocerse los resultados
en desenlaces tempranos como son la funcion retardada del injerto, control tensional,

descenso de creatinina, volumen urinario y estancia intrahospitalaria.

Trascendencia

Debido al aumento de pacientes en etapas avanzadas de enfermedad renal cronica en
nuestro hospital, el numero de pacientes en protocolo para trasplante renal de donador
vivo 0 cadaveérico ha ido en aumento en los ultimos anos, representando un reto debido a

la alta tasa de complicaciones y desenlaces de estos pacientes.

La sobrevida del injerto renal ha mejorado en los ultimos afios gracias al uso de terapia de
inmunosupresion, sin embargo en la ultima década no se han agregado estrategias de
manejo adicionales que mejoren la sobrevida del injerto de modo sustancial, en éste rubro
de opciones aun asi existe poca evidencia acerca del manejo de estos pacientes en
respecto al volumen preoperatorio por lo que se planteo este estudio para de esta manera
contar con técnicas que mejoraren la supervivencia del injerto para beneficio a largo plazo

en nuestros pacientes.
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Factibilidad

El hospital cuenta con una maquina de bioimpedancia para determinar el estado de
volumen en pacientes sometidos a hemodialisis pudiendo de esta forma determinar la
sobrehidratacion de pacientes previo a su trasplante por medio del bioimpedenciadémetro,
asi como maquinas para la realizacion de hemodialisis en estos pacientes las cuales son
de vital importancia debido a que previo a un trasplante renal los pacientes deben cumplir
de igual manera con ciertas metas bioquimicas para disminuir en mayor medida el riesgo
quirurgico, con la oportunidad de la modificacién de volumen, entendiendo que todos los
pacientes sometidos a trasplantes en este estudio son usuarios de sesiones de
hemodialisis al menos 2 veces por semana en nuestro centro previo a su trasplante,

realizando un manejo completo para mejorar los resultados clinicos de estos pacientes.

En este hospital se cuenta con un equipo multidisciplinario para la realizacion de
trasplantes renales, incluyendo médicos especialistas en nefrologia, cirugia de trasplantes
y anestesiologia que realizan el proceso y que se encargan del estado de volumen

perioperatorio de estos pacientes.

Algunas dificultades que estan implicitas en el desarrollo del presente estudio estriban en
la falta de evidencia acerca del manejo de volumen preoperatorio y una ausencia en la
unificacion de criterios para las estrategias de manejo de estado hidrico pretrasplante en
estos pacientes, asi como la cantidad de pacientes que cuentan con los recursos para
poder costear un trasplante de donador vivo y la baja tasa de donantes fallecidos por millon
de habitantes que dificultan la cantidad de donaciones que se realizan al afio en nuestro

hospital.

Riesgo

El estudio compararo la funcidn del injerto renal asi como la incidencia de complicaciones
durante el primer mes post-trasplante renal en pacientes sometidos con los dos diferentes
protocolos de manejo de estado de volumen a los que fueron aleatorizados previo a su
trasplante renal. Ambos manejos; hipervolemia permisible y peso seco escrito
pretrasplante han sido utilizados en este centro hospitalario previamente, dichas
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maniobras no han causado hasta el momento repercusién en el estado hemodinamico del
paciente en el periodo perioperatorio. Dichas maniobras no suponen un riesgo para el
paciente, ya que habitualmente los enfermos se encuentran hipervolémicos debido a las
ganancias interdialiticas y se llevan a peso seco durante cada sesion de hemodialisis.

Segun la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, en el Titulo
Segundo, Articulo 17, Inciso Il, el siguiente proyecto es considerado una investigacion con
riesgo minimo ya que las intervenciones y estudios que se realizaran son minimanente
invasivos, parte del manejo de volumen habitual de estos pacientes y solo se busca
comparar dos estrategias de manejo de volumen pretrasplante que normalmente se

realizan en éste y otros centros de trasplante renal.
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HIPOTESIS
Hipotesis alterna

o Los desenlaces de los pacientes trasplantados manejados con peso seco estricto
preoperatorio son mejores respecto a los pacientes que son manejados con
hipervolemia permisible pre-trasplante.

Hipétesis nula

o Los desenlaces de los pacientes trasplantados con hipervolemia permisible

preoperatoria son mejores respecto a los pacientes que son manejados con peso

seco estricto.

OBJETIVOS
GENERAL

Evaluar la funcién del injerto e incidencia de complicaciones durante el primer mes
postrasplante renal en pacientes manejados con hipervolemia permisible preoperatoria

versus pacientes con peso seco estricto preoperatorio.

ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas clinicas y bioquimicas pretrasplante y postrasplante de la
poblacion.

Identificar las comorbilidades mas frecuentes en pacientes sometidos a trasplante renal.

3. Comparar la funcion del injerto renal y complicaciones en el periodo postoperatorio en
pacientes trasplantados con peso seco estricto versus con pacientes con hipervolemia
permisible pretrasplante en el primer mes post trasplante

4. Comparar la incidencia de retardo en la funcion del injerto renal de la poblacion manejada
con restriccion de volumen respecto a los receptores manejados con hipervolemia
permisible pretrasplante.

5. Comparar la funcién del injerto durante primer mes post-trasplante entre ambos grupos de
estudio

6. Evaluar marcadores de estado de volumen pre y postoperatorio entre ambos grupos y
compararlos (CA-125)

7. Ofrecer seguimiento al paciente previo al trasplante renal asi como a 1 mes posterior a su

trasplante renal por medio de la consulta externa del servicio de Nefrologia de este hospital.
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MATERIAL Y METODOS
DISENO DEL ESTUDIO.

Ensayo clinico, prospectivo, longitudinal, comparativo, aleatorizado y abierto.

UNIVERSO O POBLACION
Pacientes sometidos a trasplante renal de donador vivo y donador cadavérico en el
hospital general “Dr. Miguel Silva” durante el periodo Septiembre 2023 a Mayo 2023

MUESTRA
Se incluyeron 16 pacientes que se sometieron a trasplante renal, 13 receptores de donador
cadaveérico y 3 receptores de donador vivo en el Hospital General “Dr. Miguel Silva”

CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes de género indistinto, mayores de 18 afios.
e Pacientes en dialisis peritoneal

e Pacientes en hemodialisis

e Receptores de trasplante renal vivo.

e Receptores de trasplante renal cadaveérico.

CRITERIOS DE EXCLUSION
e Pacientes de género indistinto menores de 18 afios.
e Pacientes que no estén de acuerdo con participar en el estudio.
e Pacientes con agotamiento de accesos vasculares a los que no se les pueda
colocar catéter venoso central antes del trasplante renal.

CRITEROS DE ELIMINACION
e Pacientes a los que no se logre evaluar los parametros de estado de volumen
en el periodo perioperatorio

e Pérdida del seguimiento previo a 1 mes post trasplante renal.
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DEFINICION DE VARIABLES Y UNIDADES DE MEDIDA

Objetivo especifico Variable de estudio Clasificacién de variable|  Unidades de medida
Edad cuantitativa continua Afios cumplidos
Cualitativa dicotémica
Sexo nominal Masculino / F.
Hipertension arterial sisté Si/No
Diabetes mellitus tipo 2 Si/No
Causa etiolégica de la |Lupus eritematoso sistémico cualitativa dicotémica Si/No
enfermedad renal Litiasus urinaria nominal
Glomerulopatias Si/No
END Si/No
Tasa de filtrado glomerular cuantitativa continua mimin/1.73 m*
Signos vitales Tensién arterial mm/Hg
pretrasplante / cuantitativa continua
postraspl Frecuencia cardiaca latidos por minuto
- Kg
Medi
clones . Peso iva continua
antroprométricas Talla Cm
IMC Kalm®
thall Ti ER
Describir las Tfem‘” con ERC__ o] cuantitativa continua Meses
caracteristicas iempo en Hemodidlisis / didlisis peritonea!
clinicas y bioquimicas Hemoglobi mg/dL
pre trasplante y post He lobina corpuscular medid pg
trasplante de la Biometria hemdtica  |Volumen globular medio cuantitativa continua fL
poblacion. Plaguetas 10*3/uL
Leucocitos 10*3/ulL
Glucosa mg/dL
Urea mg/dL
Creatinina dias
Quimica 1/2/3/4/5/6/7/14/30 iva continua mg/dL
Acido urico mg/dL
BUN mg/dL
Colesterol mg/dL
Trigliceridos mg/dL
Pruebas de funcién . - .
hepitica Albumina cuantitativa continua g/dL
Sodio mmol/L
Potasio mmol/L
Electrolitos séricos CIO",) c itativa continua mmol/L
Calcio mg/dL
A N mg/dL
Fésforo mg/dL
Otros CA-125 cuantitativa continua U/mL
Identificar las Insuficiencia cardiaca P—— . Si/No
. AP - - - G va dicotémica
comorbilidades mas |Comor Diabetes mellitus tipo 2 K Si/No
frecuentes en Hipertensién arterial sistémica Si/No
Hemorragia Si/No
Uso de vasopresores Si/No
Innd . Hipotensién Si/No
Evaluar la incidencia 2o - — /
) : Retraso en la funcién del injertd Si/No
de complicaciones en -
) Necrosis tubular aguda Si/No
el periodo n
A o Infecciones Si/No
postoperatorio de los Complicaciones " n — .
acientes sometidos [ t irurgi —= f dicotémica SifNo
P ra nqulr.urguf.as Y Linfopenia | Si/No
atrasplante renal y urgicas — " n
i6n por ¢ Si/No
comparar los
resultados entre los Labr SifNo
rupos de estudio Deterioro agudo de la funcién si/No
grup: : del injerto
hematoma subcapsular Si/No
Anemia Si/No
(;orln'p'ar:tr la funIcu.Sn Creatinina dias me/dL
e 'lnje o renal en 1/2/3/4/5/6/7/14/30 8
pacientes con peso
seco estricto versus Urea mg/dL
con pacientes con Sodio _— . mmol/L
" " « va continua
estrategia habitual de Potasio mmol/L
volumen Cloro mg/dL
pretrasplante en el Calcio mg/dL
primer mes post
trasplante Volumen urinario ml/min
Evaluar marcadores
de estado de
volumen pre
pre y Analiticos CA-125 cuantitativa continua U/mL

postoperatorio entre
ambos grupos y
compararlos

Tabla 1. Variables y unidades de medida
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1. Edad: Unidad de medida de tiempo, afios transcurridos desde el nacimiento hasta
el momento de la realizacion del estudio.

Sexo: Condicion biolégica que hace la distincion entre masculino y femenino.
Causa etiologica de enfermedad renal: Conjunto de entidades que generan una
enfermedad, en este caso que desarrollan enfermedad renal crénica; hipertension,
diabetes mellitus tipo 2, obesidad siendo las mas frecuentes.

4. Hipertension arterial sistémica: Afeccion en la cual se mantienen cifras de tension
arterial aumentadas de manera sostenida por encima de 140/90 mmHg, etiologia
frecuente de enfermedad renal.

5. Diabetes mellitus tipo 2: Trastorno metabdlico caracterizado por una elevacién de
glucosa plasmatica, que da lugar a complicaciones vasculares.

6. Lupus eritematoso sistémico: Trastorno inmunolégico caracterizado por la
afectacion de multiples organos y sistemas por la presencia de anticuerpos
antinucleares, que afecta principalmente de manera renal.

7. Litiasis urinaria: Enfermedad cronica caracterizada por la formaciéon de litos en el
aparato urinario.

8. Glomerulopatias: Conjunto de enfermedades que se caracterizan por la disfuncién
glomerular, representando la tercera causa de enfermedad renal cronica.

9. Etiologia no determinada (END): Causa de enfermedad renal crénica no
determinada por cronicidad o biopsia renal.

10.Tasa de filtrado glomerular: volumen de fluido filtrado en unidad de tiempo desde
los capilares glomerulares hacia la capsula de Bowman, medido en mililitros minuto
y representa la funcién renal.

11.Signos vitales: Cuantificacion de acciones fisiologicas, como la frecuencia (FC), la
frecuencia respiratoria (FR), la temperatura corporal (TC), la presion arterial (TA) y
la oximetria (OXM), que indican que un individuo esta vivo y la calidad del
funcionamiento organico.

12.Medidas antropométricas: Cuantificacion de valores, como peso (kg), altura (cm),

IMC, que indican la composicion corporal del individuo.
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13.Tiempo con ERC: Tiempo transcurrido desde el diagnostico de enfermedad renal
cronica hasta el trasplante renal.

14. Tiempo en hemodialisis / dialisis peritoneal: Tiempo transcurrido desde el inicio
de una terapia de reemplazo renal (dialisis peritoneal o hemodialisis) hasta el
trasplante renal.

15.Biometria hematica: Estudio de laboratorio realizadas a la sangre con el fin de
obtener informacion sobre el numero, composicion y proporciones de los elementos
figurados de la misma.

16. Quimica sanguinea: Estudios de laboratorio que determinan elementos en el suero
sanguineo, para la deteccion de anormalidades en valores de glucosa y funcion
renal.

17.Pruebas de funcidén hepatica: Estudio de laboratorio que determinan elementos en
el suero sanguineo para la detecciéon de anormalidades hepaticas y cantidad de
proteinas en el individuo.

18.Electrolitos séricos: Prueba de laboratorio que estima los minerales sanguineos
que llevan una carga eléctrica y pueden desarrollar alteraciones hidricas.

19.CA-125: Antigeno carbohidratado el cual es liberado por células mesoteliales,
marcador indirecto de sobrecarga hidrica.

20.Insuficiencia cardiaca: Proceso patoldgico caracterizado por la incapacidad del
corazon para mantener un gasto cardiaco adecuado para el organismo.

21.Hemorragia: Extravasacion de sangre del lecho vascular.

22.Uso de vasoperesores: Necesidad de aminas vasoactivas durante el
procedimiento quirurgico.

23.Hipotensidn: Valores de tension arterial por debajo de 90/60mmHg

24 Retraso en la funcion del injerto: Necesidad de hemodialisis durante la primera
semana post-trasplante renal.

25.Necrosis tubular aguda: Trastorno renal que involucra dafio a las células de los
tubulos renales.

26.Infecciones: Proceso por el cual un microorganismo se aloja en el cuerpo, comienza
a multiplicarse y genera sintomatologia.

27.Pancitopenia: Disminucion de las tres lineas celulares sanguineas (globulos rojos,

blancos y plaquetas)
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28.Deterioro agudo de la funcién del injerto: Disfuncion del injerto renal durante el
primer mes postrasplante renal.

29.Hematoma subcapsular: Compresion del parénquima renal por acumulacion de
sangre.

30.Anemia: Enfermedad caracterizada por la disminucién de hemoglobina dos
desviaciones estandar para la edad y sexo. Hombres <13.5 g/dL y Mujeres <12 g/dL

31.Hipervolemia permisible: Exceso de agua corporal total medido por bioimpedancia
que no genera disnea, edema o hipertension arterial.

32.Peso seco: Se refiere al peso cuando ya no se cuenta con exceso o deficiencia de

liquido en el cuerpo, es la meta en pacientes sometidos a hemodialisis.

SELECCION DE LAS FUENTES, METODO§, TECNICAS Y
PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE LA
INFORMACION

Se selecciond a los pacientes sometidos a trasplante renal en el Hospital General “Dr.
Miguel Silva®”, previamente registrados ante el Centro Nacional de Trasplantes
(CENATRA). La principal fuente de informacién de este estudio fueron los pacientes
trasplantados en este centro hospitalario, los resultados de laboratorio durante su
hospitalizacion, asi como la informacidén obtenida durante sus consultas semanales de

seguimiento durante el primer mes después de su trasplante renal.
Procedimiento:

1. Se seleccionaron 16 pacientes que serian sometidos a trasplante renal en el
Hospital General “Dr. Miguel Silva” que cumplieran con los criterios de inclusion.

2. Una vez seleccionados los pacientes, se explicd de forma detallada el objetivo del
estudio y las maniobras de volumen a las que serian sometidos los pacientes
posteriores a su aleatorizacion, se aclararon dudas de manera verbal el dia previo
a su trasplante renal, posteriormente se dio a firmar el consentimiento informado.

3. Posterior a aceptar participar en el estudio se obtuvo la informacion necesaria a

partir de los resultados de laboratorio diarios solicitados por el servicio tratante
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(trasplantes), asi como informacion por interrogatorio directo datos como edad,
peso, talla, comorbilidades.

4. Se citd semanalmente a los pacientes trasplantados para seguimiento por parte de
consulta de nefrologia y trasplantes, donde se tomaron examenes de laboratorio,
los cuales son parte de la evaluacion postquirurgica para evaluar el estado clinico
y bioquimico de los pacientes trasplantados.

5. Se digitalizaron los datos obtenidos en una base de datos mediante el software de
Microsoft Excel 2023 version 16.74, donde se obtuvieron las variables previamente
mencionadas.

6. Se analizaron los datos obtenidos y se plasmaron los resultados mediante tablas.

DEFINICION DEL PLAN DE PROCESAMIENTO Y
PRESENTACION DE LA INFORMACION

Los datos obtenidos se incluyeron en una hoja de calculo de Excel para su analisis. Se
utilizé estadistica descriptiva, para las variables categoéricas se describieron como
frecuencias absolutas y porcentuales y en ellas se utilizé el test de Chi-cuadrado para
analizar las diferencias entre los dos grupos (pacientes trasplantados con peso seco

estricto versus hipervolemia permisible).

Respecto a las variables numéricas, se analizaron como promedio y desviacidén estandar

en el caso de distribucion paramétrica.

Se utilizo la prueba T de student para muestras independientes (variables con distribucion
normal), asi como la U de Mann Whitney (variables con distribucion no paramétrica) , para
comparar medias entre la poblacion en peso seco estricto y la poblacién con hipervolemia
permisible.

Dicha informacion se presenté de manera resumida mediante tablas.
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ASPECTOS ETICOS

El proyecto se realizé con pleno cumplimiento de las exigencias normativas y éticas que
se establecen en el “Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud”, en su titulo segundo «De los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres
Humanos», articulo 17, inciso I, esta es una investigacién con riesgo minimo, los cuales
son «estudios prospectivos que emplean el riesgo de datos a través de procedimientos
comunes en examenes fisicos o psicologicos de diagndsticos o tratamiento rutinarios,
entre los que se consideran: pesar al sujeto, pruebas de agudeza auditiva;
electrocardiograma, termografia, coleccion de excretas y secreciones externas, obtencion
de placenta durante el parto, coleccion de liquido amniotico al romperse las membranas,
obtencion de saliva, dientes deciduales y dientes permanentes extraidos por indicacién
terapéutica, placa dental y calculos removidos por procedimiento profilacticos no
invasores, corte de pelo y uias sin causar desfiguracion, extraccién de sangre por puncion
venosa en adultos en buen estado de salud, con frecuencia maxima de dos veces a la
semana y volumen maximo de 450 MI. en dos meses, excepto durante el embarazo,
ejercicio moderado en voluntarios sanos, pruebas psicoldgicas a individuos o grupos en
los que no se manipulara la conducta del sujeto, investigacion con medicamentos de uso
comun, amplio margen terapéutico, autorizados para su venta, empleando las
indicaciones, dosis y vias de administracion establecidas y que no sean los medicamentos
de investigacion». Ademas, el protocolo cumple los principios cientificos y éticos
establecidos en la Norma Oficial Mexicana para realizar estudios de investigacion en
Humanos (NOM-012- SSA3-2012).

Este estudio se realiz6 de acuerdo con las buenas practicas clinicas, segun fue definido
con la Conferencia Internacional sobre Armonizacion y de acuerdo con los principios Eticos
subyacentes en las disposiciones contenidas en el Reglamento de la Ley General de
Salud, en materia de investigacion para la salud. Conforme a dicho reglamento, esta
investigacion se clasifica como: intervencién sin riesgo “Seccién de Aspectos Eticos de la
Investigacion en Seres Humanos (pagina 424, capitulo 1, articulo 17)” y se ajusto a los
principios cientificos y éticos establecidos en la Norma Oficial Mexicana para realizar

estudios de investigacion en Humanos.
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Se respetaron los principios éticos para la investigacion médica en seres humanos
enumerados en la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial (AMM), la cual
fomenta velar por la salud de las personas. Los propdsitos de la investigacién son mejorar
los procedimientos diagnosticos, terapéuticos y profilacticos, y entender la etiologia y

patogénesis de la enfermedad.

El investigador principal que realizé este estudio es un personal calificado y capacitado
con experiencia para realizar dicha tarea bajo la supervision del asesor clinico. La
identificacion de los pacientes se mantuvo salvaguardada en el principio de
confidencialidad.

Se respetaron cabalmente las encomiendas de la declaracion Helsinki de 1964, revisado
por ultima vez en el 2004, los principios contenidos en el Codigo Nuremberg, y el Informe
Belmont.

En el presente protocolo no se realiz6 ningun procedimiento que atente contra la integridad
fisica y/o moral de las personas que se involucraran en él, ya que las maniobras de
investigacion se realizan de forma rutinatia en otros centros de trasplante renal e incluso
en éste hospital como parte de la atencion habitual de los pacientes sometidos a trasplante
de rifion; solo se buscO comparar los resultados de 2 formas de manejo habitual
perioepratorio (hipervolemia permisiva vs peso seco estricto pretrasplante), si se
identificaba durante el transoperatorio alguna eventualidad que obligara a cambiar la
estrategia de manejo del paciente respecto a su asignacidn para éste estudio existio la
libertad para que el equipo quirurgico tomara las decisiones de manejo pertinentes acorde
al caso.

Este protocolo de estudio fue autorizado por el Comité de Etica en Investigacién del

Hospital general “Dr. Miguel Silva” con el Numero de Registro: 638/02/22

28



RESULTADOS

De los pacientes que fueron sometidos a trasplante renal en el periodo de septiembre de

2022 a mayo 2023, se identificaron 17 que cumplian con los criterios de inclusion para

participar en el estudio, de estos 16 fueron aleatorizados en dos grupos de estrategia para

manejo de volumen: hipervolemia permisible vs peso seco estricto. Se evaluaron 9

pacientes en el grupo de hipervolemia permisible, 7 de ellos eran receptores de donador

cadaverico (77.7%) y 1 de donador vivo (11.11%), mientras que en el grupo de peso seco

estricto se evaluaron 7 pacientes, 5 receptores de donador cadavérico (71.42%) y 2 de

donador vivo (28.57%). El diagrama de flujo de los pacientes se muestra en la Figura 1.

Figura 1. Diagrama de flujo de pacientes incluidos en el analisis general del estudio.
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En la Tabla 2 se muestran las caracteristicas clinicas y demograficas de cada grupo.

Tabla 2. Caracteristicas basales de la poblacién
Hipervolemia Pesoseco ValordeP
permisible (n=9) (n=7)
Edad (afios + DE) 40+£12.12 29+3.23 NS
Género n (%)
Hombre 5 (55.5) 5(71.42) NS
Mujer 4 (45.5) 2 (28.57) NS
Antropometria
Peso (kg + DE) 65+ 16.79 63 +13.36 NS
Talla (cm £ DE) 161+7.3 162 £ 6.28 NS
IMC (Kg/m2 £ DE) 25+49 23+2.74 NS
Causa de ERC n (%)
DM2 1(11.1) 0(0) NS
HAS 0(0%) 1(14.28) NS
Glomerular 1(11.1) 1(14.28) NS
Litiasis urinaria 0(0) 0(0) NS
END 7(77.7) 5(71.42) NS
Comorbilidades n (%)
DM2 3(33.3) 0(0) NS
HAS 7(77.7) 4 (57.14) 0.03
LES 0(0) 0(0) NS
IC 1(11.1) 0(0) NS
Anemia 8 (88.8) 6 (85.71) NS
Hiperparatiroidismo secundario 7(77.7) 6 (85.71) NS
Tiempo de diagnodstico de ERC meses 87 £47.25 96 £18.14 NS
Tiempo en terapia de sustitucion
Hemodialisis (meses + DE) 53+37.6 85 +55.25 NS
Orina residual (ml + DE) 200 + 187 250+ 364 NS
Dialisis peritoneal (meses + DE) 11+1.5 30+ 18 0.006
Orina residual (ml + DE) 650 + 350 150 £ 50 0.002
Terapia de induccién n (%)
Timoglobulina 9+88.8 4+57.14 NS
Basiliximab 1+11.1 3+42.85 NS

DM2: Diabetes mellitus tipo 2, HAS: Hipertensién arterial sistémica, END: Etiologia no

determinada, LES: Lupus eritematoso sistémico, IC: Insuficiencia cardiaca

La prevalencia de hipertension arterial sistémica fue significativamente mayor en el grupo
de hipervolemia permisible donde el 77.7% (n=7) de los pacientes la padecian a
comparacion del 57.14% (n=4) de los pacientes en el grupo de peso seco estricto
(p=0.0373) (Tabla 2)
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En cuanto al tipo y tiempo de terapia de sustitucion renal utilizado antes del trasplante se

observd que en el grupo de peso seco estricto hubo un mayor periodo de estancia en

dialisis peritoneal que en el grupo de hipervolemia permisible (30 meses + 18 vs 11 meses

+ 1.5, p=0.006). Los pacientes en el grupo de hipervolemia permisible mantenian una orina

residual mayor (650 ml £ 350 vs 150 ml + 50, p=0.006) a comparacion de en el grupo de

peso seco estricto. En el resto de variables basales analizadas no se observaron

diferencias significativas entre ambos grupos. (Tabla 2)

Al analizar las caracteristicas clinicas pretrasplante que se evaluaron en el estudio se

observd que en el grupo de hipervolemia permisible los pacientes mantuvieron un

promedio presion arterial media mas alta (102 mmHg £ 8.49 vs 89 mmHg + 8.94, p= 0.05),

sin diferencias en las demas variables evaluadas. (Tabla 3)

Tabla 3. Caracteristicas clinicas pretrasplante
Hipervolemia permisible Pesoseco (n=7) ValordeP
(n=9)

PAS (mmHg + DE) 148 + 16.7 122 +9.49 NS
PAD (mmHg + DE) 83+84 73 +£10.18 NS
PAM(mmHg + DE) 102 + 8.49 89 + 8.94 0.05

FC (Ipm + DE) 82 +6.51 82 + 18.03 NS
Sat02 (% + DE) 96 £ 0.99 97 +£1.72 NS
Volumen urinario (ml + DE) 244 + 216.59 357 £ 399.48 NS

PAS: Presion arterial sistélica, PAD: Presion arterial diastdlica, PAM: Presién arterial media, FC:

frecuencia cardiaca, SatO2: Saturacién de oxigeno

Cuando se evaluaron las mismas caracteristicas clinicas postrasplante en los dias 1-7 se

encontré un mayor volumen urinario en el grupo de peso seco estricto (3557 ml £ 399.48

vs 2722 ml £ 317.88, p=0.0017) que en el grupo de hipervolemia permisible, el resto de

las variables medidas fueron similares entre los grupos. (Tabla 4)

31



Tabla 4. Caracteristicas clinicas post-trasplante (dias 1-7)
Hipervolemia permisible (n=9) Peso seco (n=7) ValordeP

PAS (mmHg * DE) 138 + 12.32 129 + 7.43 NS
PAD (mmHg + DE) 81 +10.35 80 +11.35 NS
PAM (mmHg + DE) 97 +5.78 96 + 5.47 NS

FC (Ipm + DE) 92+4.23 92 +4.55 NS
Sat02 (%+ DE) 98 +1.23 97 +1.23 NS
Volumen urinario (ml £ DE) 2722 +317.88 3557 +334.61 0.001

PAS: Presion arterial sistélica, PAD: Presiéon arterial diastélica, PAM: Presion arterial media, FC:

frecuencia cardiaca, SatO2: Saturacién de oxigeno

En el seguimiento de dichas variables en el periodo del dia 8 al 30 (Tabla 5) encontramos
que en el grupo de hipervolemia permisible se mantenia mayor presion arterial media
(PAM) (97 mmHg + 2.49 vs 92 mmHg = 3.09, p=0.003) y una mayor frecuencia
cardiaca(FC) (90 Ipm £ 0.47 vs 87 Ipm £ 1.41, p= 0.005) a comparacion del grupo en peso

seco estricto.

Tabla 5. Caracteristicas clinicas postrasplante (dias 8-30)
Hipervolemia permisible
(n=9) Peso seco (n=7) Valorde P

PAS (mmHg + DE) 127 + 6.54 124 + 3.68 NS
PAD(mmHg £ DE) 79+0.47 77 £2.94 0.06
PAM(mmHg £ DE) 97 +£2.49 92 +3.09 0.003
FC (lpm % DE) 90 +2.05 87+1.41 0.005
Sat02 (%+ DE) 97 £0.47 96 +0.81 NS
Volumen urinario (ml + DE) 2137 £ 211.76 2214 +247.43 NS

PAS: Presion arterial sistdlica, PAD: Presion arterial diastélica, PAM: Presién arterial media, FC:

frecuencia cardiaca, SatO2: Saturacién de oxigeno

En el caso de las caracteristicas bioquimicas pretrasplante no existieron diferencias

significativas entre los 2 grupos. (Tabla 6)
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Tabla 6. Caracteristicas bioquimicas pretrasplante
Hipervolemia permisible Peso seco (n=7) ValordeP
(n=9)

Hemoglobina (g/dL * DE) 11+2.11 13+1.62 NS
VCM (fL + DE) 90 + 6.54 91+5.89 NS
HCM (pg + DE) 30+5.30 29+2.72 NS
Leucocitos totales (10*3/uL + 6.3+2.08 7+1.44 NS
DE)

Plaquetas (10*3/uL £ DE) 174 +37.7 222 +63.02 NS
Glucosa (mg/dL * DE) 117 £39.57 116 £ 28.65 NS
Urea (mg/dL + DE) 115 +46.49 122 +26.89 NS
Creatinina (mg/dL + DE) 11+2.79 13+4.05 NS
BUN (mg/dL * DE) 51+18.84 60 +12.69 NS
Acido Urico (mg/dL + DE) 7+2.40 6+1.09 NS
Colesterol (mg/dL * DE) 134 £21.06 161 + 28.64 NS
Trigliceridos (mg/dL * DE) 142 + 63.56 128 +47.39 NS
Albumina (g/dL % DE) 4+0.54 5+0.65 NS
Sodio (mmol/L + DE) 137 +£4.08 138 +2.61 NS
Potasio (mmol/L + DE) 5+0.53 5+1.07 NS
Cloro (mmol/L + DE) 88 +27.98 97 +4.92 NS
Calcio (mmol/L + DE) 9+0.76 8+1.27 NS
Magnesio (mmol/L + DE) 3+0.50 3+0.34 NS
Fosforo (mmol/L * DE) 5+1.41 6+2.16 NS
CA 125 (U/ml £ DE) 10.38 £1.95 11+1.39 NS

VCM: Volumen corpuscular medio, HCM: Hemoglobina corpuscular media, BUN: Nitrégeno ureico

En cuanto al analisis de las caracteristicas bioquimicas de los dias 1-7 postrasplante, en
el grupo de peso seco estricto se presentaron concentraciones mayores de hemoglobina
(10 mg/dL £ 1.29 vs 8 mg/dL + 0.69, p= 0.001), volumen corpuscular medio (VCM) (92 fL
+ 0.63vs88fL+ 1.27, p= 0.0001), leucocitos totales (10 10*3/uL £ 1.8 vs 6 10*3/uL +
2.18, p=0.001), plaquetas (201 10*3/uL + 20.13 vs 144 10*3 £ 16.44, p= 0.0001), asi como
un nivel mayor de urea (95 mg/dL + 13.02 vs 80 mg/dL + 8.37, p= 0.014), BUN (47 mg/dL
+ 3.84 vs 40 mg/dL + 2.49, p=0.0006), albumina (4 g/dL + 0.98 vs 6 g/dL + 0.69, p= 0.0003)

que en el grupo en hipervolemia permisible. (Tabla 7)

Por otro lado en el grupo de hipervolemia permisible encontramos una mayor
concentracion sérica de acido urico (6 mg/dL £ 0.69 vs 4 mg/dL £ 0.98, p=0.0003),
colesterol (164 mg/dL + 17.06 vs 138 mg/dL + 11.57, p= 0.003), trigliceridos (211 mg/dL +
53.31 vs 145 mg/dL + 34.21, p= 0.013) y magnesio (3 mmol/L + 0.45 vs 2 mmol/L £ 0.34,
p=0.0002) a comparacién de los pacientes trasplantados en el grupo de peso seco estricto.
(Tabla 7)
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Tabla 7. Caracteristicas bioquimicas post-trasplante (dias 1-7)

Hipervolemia permisible (n=9) Peso seco (n=7) ValordeP
Hemoglobina (g/dL + DE) 8+0.69 10+1.29 0.001
VCM (fL + DE) 88 +1.27 92 +0.63 0.0001
HCM (pg * DE) 29+0.53 31+3.06 NS
Leucocitos totales (10*3/uL +
DE) 6+2.18 10+1.80 0.001
Plaquetas (10*3/uL + DE) 144 + 16.44 201 +£20.13 0.0001
Glucosa (mg/dL + DE) 115 +44.45 110+19.43 NS
Urea (mg/dL *+ DE) 80 +8.37 95 +13.02 0.01
Creatinina (mg/dL + DE) 4 +1.55 4+2.07 NS
BUN (mg/dL £ DE) 40+ 2.49 47 £3.84 0.0006
Acido Urico (mg/dL + DE) 6+ 0.69 4+0.98 0.0003
Colesterol (mg/dL + DE) 164 + 17.06 138 +11.57 0.003
Trigliceridos (mg/dL £ DE) 211 +£53.51 145 +34.21 0.01
Albumina (g/dL + DE) 3+0.45 4 +0.45 0.0006
Sodio (mmol/L + DE) 135+0.83 135+ 0.69 NS
Potasio (mmol/L + DE) 4 +0.45 4+0.45 NS
Cloro (mmol/L + DE) 99+2.61 101 +£2.19 NS
Calcio (mmol/L £ DE) 8 £ 0.45 8+0.34 NS
Magnesio (mmol/L + DE) 3+0.45 2+0.34 0.0002
Fosforo (mmol/L £ DE) 5+1.48 5+1.29 NS
Ca 125 (U/mL + DE) 9.68 +2.01 10 +1.55 NS

VCM: Volumen corpuscular medio, HCM: Hemoglobina corpuscular media, BUN: Nitrégeno ureico

Finalmente al examinar las caracteristicas bioquimicas postrasplante de los dias 8-30, en
el grupo de peso seco estricto observamos una mayor concentracion de hemoglobina (12
g/dL+0.47 vs 11 g/dL £0.47, p= 0.0009), leucocitos totales (9 10*3/uL £ 0.81 vs 8 10*3/uL
+ 0.47), plaquetas (259 10*3u/L £ 24.17 vs 203 10*3 u/L, p= 0.007) y urea (61 mg/dL +
2.94 vs 53 mg/dL £ 8.60) que en el grupo de hipervolemia permisible.

Con respecto al grupo de hipervolemia permisible encontramos una mayor cantidad de
acido urico (6 mg/dL + 0.47 vs 5 mg/dL + 0.47,p=0.0009), trigliceridos (197 mg/dL + 9.87
vs 178 mg/dL £ 17.79,p=0.0164), sodio (138 mmol/L £ 1.24 vs 135 mmol/L £ 0.81,
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p=0.0001) y potasio (5 mmol/L + 0.47 vs 4 mmol/L £ 9,47, p=0.0009) contra el grupo de

peso seco estricto. (Tabla 8)

Tabla 8. Caracteristicas bioquimicas post-trasplante (dias 8-30)

Hipervolemia permisible (n=9) Peso seco (n=7) Valor de P
Hemoglobina (g/dL + DE) 11 +0.47 12 +0.47 0.0009
VCM (fL £ DE) 87 +3.77 89+4.49 NS
HCM (pg + DE) 29+0.94 29+0.81 NS
Leucocitos totales (10*3/ul +
DE) 8+0.47 9+0.81 0.007
Plaquetas (10*3/ulL + DE) 203 £42.42 259 +£24.17 0.007
Glucosa (mg/dL + DE) 140+ 17.91 114 +30.68 NS
Urea (mg/dL * DE) 53 +8.60 61+2.94 0.03
Creatinina (mg/dL + DE) 1+0.27 1+0.47 NS
BUN (mg/dL + DE) 31+6.37 27 +1.24 NS
Acido Urico (mg/dL + DE) 6+0.47 5+0.47 0.0009
Colesterol (mg/dL + DE) 181 +13.88 191 +6.16 NS
Trigliceridos (mg/dL * DE) 197 £9.87 178 £17.79 0.01
Albumina (g/dL + DE) 4+0.81 4+0.47 NS
Sodio (mmol/L + DE) 138+ 1.24 135+0.81 0.0001
Potasio (mmol/L + DE) 5+0.47 4+0.47 0.0009
Cloro (mmol/L + DE) 103 +£3.09 105 +0.81 NS
Calcio (mmol/L % DE) 7+0.47 9+0.47 0.0001
Magnesio (mmol/L £ DE) 2+0.51 2+0.47 NS
Fosforo (mmol/L + DE) 3+0.47 3+0.47 NS

VCM: Volumen corpuscular medio, HCM: Hemoglobina corpuscular media, BUN: Nitrégeno ureico

Al cuantificar y analizar las complicaciones transoperatorias y postquirurgicas
encontramos una mayor incidencia en el retraso de la funcidn del injerto (RFI) en aquellos
pacientes receptores de donador cadavérico en el grupo de hipervolemia permisible que
en grupo de peso seco estricto (7 (77.77) vs 1(12.28), p=0.0147), no encontrando
diferencias entre los demas grupos en cuanto a complicaciones transquirurgicas vy

postquirurgicas durante el estudio. (Tabla 9)
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Tabla 9. Complicaciones transquirurgicas y postquirurgicas
Valor de
Hipervolemia permisible (n=9) Peso seco (n=7) P
Complicaciones transquirurgicas n (%)
Hemorragia 1(11.1) 1(14.28) NS
Uso de vasopresores 3(33.33) 3 (42.85) NS
Hipotension 5 (55.55) 2 (28.57) NS
Complicaciones postquirtrgicas n (%)
RFI
Receptor donador
cadavérico 7(77.77) 1(12.28) 0.01
Receptor donador vivo 0(0) 1(14.28) NS
NTA 3(33.33) 1(14.28) NS
Infecciones 5 (55.55) 4 (57.14) NS
Rehospitalizacién por 4 (44.44) 1(14.28) NS
cualquier causa
Pancitopenia 2(22.22) 1(14.28) NS
Linfopenia 6 (66.66) 2 (28.57) NS
Deterioro agudo de la
funcidn del?njerto 3(33.33) 1(14.28) NS
Hematoma subcapsular 1(11.11) 0(0) NS
IVU 2(22.22) 5(71.42) NS
Anemia 7(77.77) 5(71.42) NS
Defuncidn 1(11.1) 0(0) NS

RFI: Retraso en la funcién del injerto, NTA: Necrosis tubular aguda, IVU: Infeccién de vias urinarias

Por ultimo se decidi6 clasificar a los pacientes que presentaran necrosis tubular aguda en
las biopsias cero en los dos grupos de estudio, donde no encontramos diferencias
significativas en cuanto a la incidencia de esta complicacion entre los dos grupos

trasplantados. (Tabla 10)

Tabla 10. Resultado biopsia 0
Hipervolemia permisible (n=9) Peso seco (n=7) Valor de P
NTA n (%)
Si 2 (22.22) 1(14.28) NS
No 7(77.77) 6 (85.71) NS

NTA: Necrosis tubular aguda
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DISCUSION
El presente estudio en donde se aleatorizé a pacientes receptores de trasplante renal en

el Hospital General “Dr. Miguel Silva” para ser sometidos de forma previa al procedimiento
a un manejo de peso seco estricto vs hipervolemia permisible demostrd algunas

diferencias tanto de forma basal entre los grupos como en los desenlaces evaluados.

En cuanto a sus caracteristicas basales destacd una prevalencia alta de hipertension
arterial sistémica (HAS) en ambos grupos estudiados, entre el 57% al 77% de los
participantes de cada grupo la presentaron, siendo estadisticamente mas frecuente en el
grupo asignado a manejo con hipervolemia permisible, dicho comportamiento concuerda
con lo observado en otros estudios como lo es en el CRIC publicado en 2010 °°, donde se
encontrdé que la prevalencia de hipertension entre pacientes con enfermedad renal crénica
era de 85.7%, siendo este considerado como uno de los factores de riesgo mas
importantes para la progresion de enfermedad renal crénica.

En cuanto a la etiologia de la enfermedad renal cronica, en nuestro estudio la causa
predominante en ambos grupos fue la etiologia no determinada (77%), lo cual es diferente
a otras poblaciones como lo reportan en un estudio realizado por Tatapudi R, et al. ** en
una poblacién en India de 2210 pacientes en busqueda de etiologia de ERC, en donde se
encontrdé que solo el 16% de los pacientes con enfermedad renal presentaban etiologia no
determinada. Esta es una caracteristica particular de nuestra poblacion, la cual,
predominantemente esta formada por pacientes jovenes en la mayoria de los cuales, se

realiza un diagnostico tardio de enfermedad renal.

También observamos que dentro de nuestros grupos de estudio de pacientes sometidos
a trasplante renal el grupo de hipervolemia permisible los pacientes se encontraban con
cifras de tension arterial mas elevadas con un promedio de 138/80 mmHg durante la
primer semana postrasplante con respecto al grupo trasplantado en peso seco quienes
mantuvieron durante todo el mes postrasplante cifras de tension arterial menores a 130/80
mmHg; existen estudios que han analizado la repercusion de la hipertension postrasplante,
como el de Paoletti E, et al. en 2009°° que muestra que menos del 5% de pacientes

postrasplantados logra mantener cifras de TA menores a 130/80 (meta de control
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postrasplante) en el primer afio después del procedimiento y esto se asocia con
desenlaces deletéreos en la funcion del injerto.

Una caracteristica basal importante en nuestra poblacion de estudio es el tiempo corto de
estancia en tratamiento sustitutivo renal, lo cual, aunado a la edad de la poblacion hacen
gue sea poco probable la prevalencia de enfermedad cardiovascular; la cual, pudiera verse
afectada con las distintas estrategias de manejo de volumen empleadas en el presente
estudio y modificar los desenlaces observados en el analisis final. Como se demuestra en
el ensayo FAVORIT*® en donde se demuestra que la prevalencia de enfermedades
cardiovasculares son un factor de riesgo importante para la falla temprana del injerto renal.

Se encontr6 una mayor cantidad de volumen urinario durante la primera semana
postrasplante en los pacientes en el grupo de peso seco estricto a comparacion de los
pacientes en hipervolemia permisible, lo cual se regularizé durante el primer mes
manteniendo uresis similares en el periodo estudiado, al respecto no existen otros
meétodos que estudien la relacion entre la cantidad de uresis postrasplante durante la
primera semana postrasplante y sus implicaciones en la funcidén del mismo a corto plazo,
sin embargo nosotros consideramos este factor como una respuesta temprana del injerto

al comenzar su funcidn de manera inmediata.

Dentro de nuestra poblacion los pacientes en el grupo de hipervolemia permisible eran
significantemente mayores que aquellos trasplantados en peso seco, con una media de
40 anos, lo cual puede repercutir en los desenlaces del injerto, como lo muestran algunos
resultados de estudios como el realizado por Artiles A, et al.°” en el cual se analizaron las
causas mas frecuentes de pérdida del injerto relacionada con la edad, encontrando que
en los pacientes de menos de 70 anos hubo menor incidencia de complicaciones
vasculares, infecciosas y recurrencia de etiologia de enfermedad renal; por otro lado de
forma opuesta a ésta observacion en otro estudio realizado por Foster, B. et al. °® en donde
se investigd la asociacion entre la edad y las tasas de fracaso del injerto en receptores de
trasplante renal, se observo que entre los receptores de trasplante renal menores de 40

anos tenian mayor riesgo de falla en el injerto.

Segun un estudio realizado en Corea en 2019°°, la anemia postrasplante en los primeros

6 meses es un factor de riesgo para una peor funcion del injerto renal, en nuestro estudio
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los pacientes trasplantados en hipervolemia permisible mantuvieron cifras de hemoglobina
de 8-11 g/dL a contrario de aquellos trasplantados en el grupo de peso seco quienes al
final del estudio presentaron cifras de hemoglobina de 12 mg/dL dentro de metas para el
postrasplante renal (12-13mg/dL).

El RFI es una complicacién que se presenta en el 2-50% de los trasplantados renales de
donador cadavérico y en un 4-10% en receptores de donador vivo®’; dicha complicacion
conlleva un impacto negativo en los desenlaces clinicos temprano, asi como en la
supervivencia del injerto renal a corto y largo plazo. En un estudio realizado por Zens T, et
al.®® en 2018 con 2161 trasplantes renales observaron que los pacientes que presentaban
RFI presentaban una reduccion en el promedio de vida del injerto de 4.2 a 13.5 afios,
similarmente en otro estudio realizado por Fawad Q, et, al.°" demostraron que el RFI
prolongado definido como necesidad de mas de tres sesiones de hemodialisis durante la
primer semana postrasplante se asocia con una reduccion de la supervivencia del injerto
después del trasplante renal, de igual forma Fernandes L, et, al.’*? concluyeron que la
presencia de RFI representa un factor de riesgo en contra de la supervivencia del injerto
pero no en la sobrevida del paciente; en nuestro estudio observamos que los pacientes
trasplantados en el grupo de hipervolemia permisible tenian una mayor incidencia de esta
complicacion en un 77.7% mientras que los pacientes trasplantados en el grupo de peso
seco estricto lo presentaron solo el 12.28% de los pacientes trasplantados, lo cual, puede
conllevar a largo plazo injerencia en la sobrevida del injerto renal y asociarse con
desenlaces deletéreos que repercutan en la sobrevida del injerto y del receptor de
trasplante renal.

Dentro del grupo trasplantado en hipervolemia permisible se presenté una defuncidon con
injerto funcional de causa no determinada dentro de su domicilio.

Las limitaciones de este ensayo recaen en el bajo numero de pacientes incluidos, el poco
numero de desenlaces observados, asi como en el tiempo de seguimiento; lo cual, impidié
un analisis estadistico mas robusto. Consideramos ademas importante la realizacion de
mediciones objetivas que permitan determinar la repercusion hemodinamica vy
cardiovascular del estado de volumen pretrasplante en este grupo de pacientes para medir
diferencias en desenlaces en subgrupos de pacientes acorde a la respuesta cardio-
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hemodinamica respecto a la presencia o ausencia de hipervolemia; lo cual, no se evalud

en este estudio y representa un sesgo para los resultados observados,

Los resultados obtenidos deben ser validados por estudios de mayor numero de pacientes

con un tiempo de seguimiento mas largo.

CONCLUSIONES

Los pacientes en el grupo de hipervolemia permisible presentaron una mayor incidencia

de retraso en la funcion del injerto (RFI) que aquellos trasplantados en peso seco.

Los pacientes trasplantados manejados de forma habitual (hipervolemia permisible)
presentaron en el postrasplante cifras de tensidén arterial mayor comparado con los

pacientes del grupo trasplantado en peso seco.

Algunos parametros bioquimicos, especificamente aquellos que tienen que ver con el
volumen de agua corporal total presentaron diferencias entre los grupos de acuerdo a lo
esperado sin que ello haya determinado la nacesidad de alguna intervencion terapéutica
adicional o haya existido repercusion en los desenlaces de los pacientes de ambos grupos.

No se encontraron diferencias en variables hemodinamicas transoperatorias en cuanto a

necesidad de uso de vasopresores durante el procedimiento entre ambos grupos.

No se encontr¢ diferencia en la incidencia de necrosis tubular aguda en biopsias cero entre

los dos grupos de estudio.

La estrategia de manejo de volumen en peso seco podria tener mayores beneficios al
disminuir la incidencia retraso en la funcién del injerto, asociarse a un mejor control de la

presién arterial y mejorar variables bioquimicas relacionadas con la expansion de volumen.
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ANEXOS

1. Consentimiento informado

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
SECRETARIA DE SALUD
HOSPITAL GENERAL “DR. MIGUEL SILVA”

Carta CONSENTIMIENTO INFORMADO para participar en el protocolo de estudio:
“FUNCION DEL INJERTO RENAL EN PACIENTES CON PESO SECO ESTRICTO
COMPADARA CON PACIENTES CON HIPERVOLEMIA PERMISIBLE
PRETRASPLANTE”

PROPOSITO DEL ESTUDIO: Comparar la funcién del injerto renal durante el primer mes
post-trasplante en pacientes manejados con peso seco estricto versus pacientes con
hipervolemia permisible (permitir en la Gltima sesién de hemodialisis salir con peso 1.5 a 2
kg por arriba de peso seco) sometidos a trasplante renal en el Hospital Genera' “Dr. Miguel
Silva”.

PROCEDIMIENTO: Usted ha sido seleccionado para participar en este estudio ya que
cumple con los criterios de inclusion, si usted desea participar, se le realizara una
bioimpedancia el dia previo a su ultima sesién de hemodidlisis pretrasplante, la cual es un
estudio sin riesgo para su salud que no representa molestias, la cual nos dara informacién
acerca de su peso seco, estado de hidratacién y composicién corporal, se sometera a una
sesion de hemodidlisis en la unidad de hemodialisis de esta institucién, se le tomaran
muestras de sangre pre-trasplante asi como en el periodo post-trasplante de forma diaria
mientras se encuentre hospitalizado, a la semana de su egreso y un mes posterior al mismo
para medir niveles de hemoglobina, linfocitos, Proteina C Reactiva (PCR), glucosa, urea,
creatinina sérica, colesterol total, colesterol LDL, triglicéridos, albimina, sodio, potasio,
cloro, magnesio, calcio, fosforo, CA-125; dichos estudios forman parte del estudio rutinario
de todo paciente sometido a trasplante renal y no suponen ninguin costo adicional para el
paciente, posteriormente se realizara un ultrasonido Doppler en las primeras 48 horas post-
trasplante el cual es un estudio sin radiacién ionizante, sin riesgo para su salud, el cual
consiste en recostarse en una camilla en donde se realizara un ultrasonido en su abdomen
para valorar la circulacion del injerto renal, durante aproximadamente 15 a 20 minutos.

Usted sera asignado al azar para que en su ultima sesiéon de hemodidlisis se ultrafiltre el
volumen de agua acorde a la ganancia de peso interdialitica quedando en peso seco al salir
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de dicha sesion o para ser hemodializado sin remover la totalidad de agua respecto a su
peso seco, quedando de 1.5 a 2kg por encima de su peso seco habitual. Esta maniobra no
supone un riesgo para su salud en corto plazo y el objetivo de ella es determinar si conlleva
algun beneficio adicional en la funcién de su injerto renal en el corto plazo en compracién
con la estrategia habitual de manejo del Hospital que consiste en dejar a los pacientes con
1.5 a kg por arriba de su peso seco habitual. La aleatorizacion entre ambos grupos
hipotéticamente no supone riesgos debido a que mantener a los pacientes en peso seco es
una maniobra terapéutica habitual que se usa en todo paciente en terapia de reemplazo
renal y la estrategia alterna de dejar a los pacientes con peso seco por encima del habitual
es lo que rutinariamente se realiza practicamente todos los centros de trasplante.

Asi mismo, si en algun punto del desarrollo del estudio surgen complicaciones derivadas
de la intervencion a la que haya sido asignado, se determinara realizar el manejo apropiado
de acuerdo a su situacién aunque eso implique ser tratado de forma distinta a lo que se

determiné de acuerdo a éste protocolo de investigacion.

BENEFICIOS PARA PARTICIPANTES: Ser sometidos a evaluacion clinica y bioquimica
estricta en el periodo perioperatorio del trasplante renal, con lo cual, pueden mejorar los
desenlaces del paciente; asi mismo, al participar en el estudio seran sometidos a estudios
no habituales en el paciente con trasplante renal, como son la bioimpedancia y marcadores
bioquimicos de sobrecarga de volimen. Ademas su participacion en el estudio aportara
informacion cientifica de utilidad que permita al servicio de Nefrologia y Trasplante renal de
éste hospital, mejorar la atencién y los desenlaces renales de los pacientes sometidos a
éste procedimiento.

CONFIDENCIALIDAD: La informacién obtenida durante el desarrollo de este estudio es
absolutamente confidencial por lo que sus datos e informacién personal no puede ser
utilizada con otro fin, solo los investigadores tendran conocimiento de sus resultados. Usted
sera informado acerca de cualquier hallazgo de importancia para su salud durante su
desarrollo, de igual forma usted sera informado al término de la investigaciéon sobre sus
resultados y su estado de salld por parte del area de nefrologia y trasplantes.

La responsabilidad de la proteccién de sus datos recae en los investigadores, nunca en los

participantes aunque hayan otorgado su consentimiento.
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de la intervencion a la que haya sido asignado, se determinara realizar el manejo apropiado
de acuerdo a su situaciéon aunque eso implique ser tratado de forma distinta a lo que se

determiné de acuerdo a éste protocolo de investigacién.

BENEFICIOS PARA PARTICIPANTES: Ser sometidos a evaluacion clinica y bioguimica
estricta en el periodo perioperatorio del trasplante renal, con lo cual, pueden mejorar los
desenlaces del paciente; asi mismo, al participar en el estudio seran sometidos a estudios
no habituales en el paciente con trasplante renal, como son la bioimpedancia y marcadores
bioquimicos de sobrecarga de volimen. Ademas su participaciéon en el estudio aportara
informacién cientifica de utilidad que permita al servicio de Nefrologia y Trasplante renal de
éste hospital, mejorar la atencion y los desenlaces renales de los pacientes sometidos a
éste procedimiento.

CONFIDENCIALIDAD: La informacién obtenida durante el desarrollo de este estudio es
absolutamente confidencial por lo que sus datos e informacién personal no puede ser
utilizada con otro fin, solo los investigadores tendran conocimiento de sus resultados. Usted
sera informado acerca de cualquier hallazgo de importancia para su salud durante su
desarrollo, de igual forma usted sera informado al término de la investigaciéon sobre sus
resultados y su estado de salud por parte del area de nefrologia y trasplantes.

La responsabilidad de la proteccion de sus datos recae en los investigadores, nunca en los

participantes aunque hayan otorgado su consentimiento.

50



PARTICIPACION VOLUNTARIA: Su participacién es voluntaria y sin remuneracion, por lo que
en caso de no aceptar participar no tendra repercusién alguna en la atencién hospitalaria que
recibe habitualmente, de igual forma si acepta participar en el estudio, pero decide retirar su

consentimiento no tendra ninguna repercusién en su tratamiento.

Este estudio no tiene ningun costo para usted, cualquier costo extraordinario generado por este

estudio sera cubierto por el investigador principal.

Con lo anterior, usted acepta que:

Se me ha explicado de manera clara y precisa los procedimientos del estudio al que he sido
invitado, he comprendido adecuadamente la informacion y estoy enterado(a) que es un estudio de
riesgo minimo. Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento
en que lo considere oportuno, sin que esto implique repercusién alguna en la atencién médica que
recibo en este hospital. El investigador responsable me ha asegurado que no se me identificara
en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y que los datos relacionados
con mi privacidad seran manejados de manera confidencial, la misma sera guardada en un disco
duro privado al que solo el investigador principal tendra acceso.

Ante cualquier duda durante mi participacion, podra ser resulta con:
e El Investigador principal MPSS Ana Laura Segura Pefia (Teléfono: 4432644658)

En caso de que surja alguna duda podré comunicarme con el QFB. Alvaro Rodriguez Barrén,

(Teléfono: 4431558030 Presidente del comité de ética en investigacion del Hospital General “Dr.

Miguel Silva”)
Lugar: Fecha:
Nombre y firma del paciente
Testigo 1 Nombre Completos y firma Testigo 2 Nombre Completo y firma
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2. Hoja de recoleccion de datos

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
HOSPITAL GENERAL “DR. MIGUEL SILVA"

Fecha: Numero de expediente:

No. Identificacion: Genero: Edad:
Tipo de trasplante:

Hipervolemia permisible Peso seco

Medidas antropométricas
Peso: Talla: IMC:

Signos vitales pre-trasplante
Tension arterial: Frecuencia cardiaca: SatO2

Signos vitales post-trasplante
Tension arterial: Frecuencia cardiaca: SatO2

4. Comorbilidades.

¢ Padece Hipertension Arterial Sistémica? Si/NO Tiempo:

¢ Padece Diabetes Mellitus? Si/NO Tiempo:

¢ Padece Lupus Eritematoso Sistémico? Si/NO Tiempo:

¢ Padece Insuficiencia Cardiaca? Si/NO Tiempo:

¢ Padece algun tipo de anemia? Si/NO Tipo/Tiempo:
¢ Padece hiperparatiroidismo? SI/NO Tiempo:
Otro:

Causas de Enfermedad Renal Crénica

HAS: Si/NO DIABETES MELLITUS: Si/NO GLOMERULAR: Si/NO
LITIASIS URINARIA: Si/ NO

OTRO:

Tiempo de diagnéstico de ERC:

Tiempo en hemodialisis: anos Veces por semana

Tiempo en dialisis peritonea: anos Veces al dia

Complicaciones post-quirtrgicas: ¢Cuando?

Retraso en la funcién del injerto SI/NO Sesiones HD
Sedimento urinario Caracteristicas

Infecciones en general SI/NO Tipo,




Requerimiento de hospitalizaciones por algin motivo Dias de estancia:
Causa

Reingreso hospitalario SI/NO
Causa
Requerimiento de biopsia renal SI/NO Resultado

Laboratorios; Pretrasplante, Post-trasplante 1 dia, 2 dia, 3 dia, 4 dia, 5 dia, 6 dia, 1 semana,
2 semanas,1 mes.

Hemoglobina Proteinas totales

Leucocitos Sodio

Glucosa Potasio

Urea Cloro

Creatinina Magnesio

Acido urico Fésforo

BUN CA-125 (pre y post)

Colesterol Indice
proteina/creatinina

Triglicéridos Volumen urinario

Albumina TFG (CKD-EPI)

Delta creatinina P

Terapia inmunosupresora:

PVC pre-trasplante PVC post trasplante

Resultados de bioimpedancia

Peso: Kg Calidad de resultado: %
Peso seco: Kg

Sobrehidratacion: L

IMC: k/m2
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