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Resumen

Serealiz6 un estudio retrospectivo y descriptivo de 97 pacientes sometidos a trasplante de células
progenitoras hematopoyéticas (TCPH), entrelos afios 1985y 2004, para evaluar sus ateraciones renales. Se
observé unaincidencia de esta complicacion del 27,5 % en la muestra analizada. L as alteraciones renales
mas frecuentes resultaron la disfuncion y lainsuficienciarenales agudas (51,6 y 22,5 %, respectivamente).
Durante los primeros 120 d pos -TCPH predomind la disfuncion renal aguday en € periodo de mas de 120 d,
la nefritis radidgena. Predominaron como causas la multifactorial (54,2 %) y la nefrotoxicidad por
ciclogporina A (17,1 %): hastalos 30 d, lamultifactorial (72,7 %); entrelos 31y 120, la nefrotoxicidad por
ciclogporina A (71,4 %) y en el mayor de 120, las radiaciones (50,0 %). Se observaron més alteraciones
renales entre los trasplantados alogénicos (61,5 %) gue entre los autélogos (15,4 %) y en los sometidos
aQMT+RT como régimen condicionante (30,8 %), que los que recibieron solo QMT (11,7 %). La aplicacion
en e régimen condicionante de las dosis Unicas de radioterapia se correlaciond con la aparicion de la nefritis
radiogena.

Palabras clave: Trasplante de células progenitoras hematopoyeéticas, insuficiencia renal, nefropatia.

L os resultados obtenidos con €l trasplante de células progenitoras hematopoyéticas (TCPH) hacen de este
proceder unaindicacion de primeralinea paraéd tratamiento de enfermedades hematoldgicasy no

hematol 6gicas.1

El riesgo de disfuncion renal es un hecho relativamente frecuente en pacientes sometidosa TCPH y en
muchos de ellos esta ocurre tarde o temprano. Se ha reportado una variedad de complicaciones renales
después de este tipo de trasplante.

El dafio renal en los primeros diasy semanas a continuacion del TCPH puede ocurrir por posible necrosis
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tubular aguda (NTA), las infecciones secundarias ala aplasia que se produce en estos pacientes, el empleo
de drogas nefrotéxicas, sindrome de lisis tumoral, toxicidad dependiente de lainfusion de la médula,
enfermedad venooclusiva hepéticay, finalmente, nefritis intersticial alérgica, en ocasiones asociada

a aopurinol o a antimicrobianos.2-4

En un periodo mas tardio puede aparecer |a nefropatia por ciclospori na,5'7 la afeccidn renal asociada a
enfermedad injerto contra hospedero (EICH), fénomeno inmunoldgico que ocurre en pacientes
inmunoincompetentes al recibir linfocitos histoincompatiblest y la llamada nefritis radiégena, ya sea aguda o
crénica de acuerdo con las observaciones de Cohen y otros autores.8-11Aunque se consiga la deseada
remision pos -TCPH, la supervivencia puede af ectarse significativamente por el dafio renal irreversible, y
hasta progresivo en ocasiones, con seriay potencia afectacion de la calidad de vida de estos pacientes.2-12

En este hospital se cred el Grupo de Trasplante de M édula Osea en 1985, con el transcurrir de |os afios es
creciente el nimero de pacientes que se someten a este proceder y, por tanto, en riesgo de padecer de una
nefropatia como consecuencia de todo 1o que implicael mismo. Es por ello que se redizad presente trabgjo,
para evaluar las diferentes complicaciones renales en pacientes sometidosa TCPH.

Métodos

Se estudiaron 103 pacientes mayores de 15 afios de edad, alos cuales se lesrealizd TCPH, en el Servicio de
Hematologia del Hospital Clinicoquirdrgico ”Hermanos Ameijeiras’ entre 1985y el 2004. Se excluyeron 6
pacientes por datos insuficientes, por 1o que lamuestra final quedé compuesta por 97 pacientesy 98
trasplantes, por existir un paciente al que se le aplico este proceder en 2 ocasiones.

Como fuentes de células hematopoyéticas se utilizo sangre periféricaen 5 casosy médulaoseaen 93. La

técnica del trasplante de médula 6sea ha sido descrita previamentel3,14 y en |os trasplantes de sangre

periférica se empled e método reportado por Ruiz-Arguelles, Gomez-Almaguer y otros.1>10

Todos los pacientes fueron sometidos a una evaluacion inicial pretrasplante que incluyo diferentes estudios
hematol 6gicos, imagenol 6gicos y microbiol dgicos.

L os datos primarios empleados para el estudio se obtuvieron de |as historias clinicas confeccionadas.

En cada paciente se determinaron los datos generales (tabla 1), los valores de creatinina pos - trasplante, las
complicaciones renales halladas y sus posibles causas. A cada caso, en los dias posteriores alainfusion de
lamédulay mientras permanecieron en la unidad de trasplante, se le determinaron diariamente los valores
de creatinina, de acuerdo con su evolucién individual. Se consideraron valores patol 6gicos de creatininalos
superioresa 128 y mol/L.

Tabla 1. Datos generales de la muestra
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Tipo de trasplante No, (%)

Autdlogos 71 (72,4)

Alogénicos 26 (26,5)

Singénicos 1 (1,0

Sexo

Femenino 42 (42,8)

Masculino 56 (57,1)

Edad: Media (Rango) 30,8 (16-52)

Régimen condicionante

Quimioterapia 17 (17,3)

Quimioterapia+tradioterapia 81 (82,6)

Tipo de radioterapia

Irradiacién corporal total 78 (96,2)
- Dosis Unica 24 (30,7)
- Dosis fraccionada 54 (69,2)

Nodal total 3 (3,7)

Diagnostico

Leucemia mieloide aguda 31 (31,6)

Linfoma no Hodgkin 28 (28,5)

Leucemia mieloide cronica 12 (12,2)

Enfermedad de Hodgkin 10 (10,2)
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Leucemia linfoide aguda 9 (9,1)
Anemia aplastica severa 3 (3,0)
Otros 5 (5,0)

Se determind la presencia de complicaciones renaes, definidas de la forma siguiente:

1.

Disfuncion renal aguda (DRA): La nefropatia caracterizada por una elevacion de los valores de
creatinina que no superaron el doble de las cifras normalesy que ademas no se prolongaron por mas

de7d.l/

Insuficienciarenal aguda (IRA): El sindrome clinico-humoral caracterizado por el deterioro brusco de
lafuncion renal, evidenciado por la elevacién sérica de la creatinina, con tendencia progresivay

potencialmente reversible, y que no cumplieralos criterios expuestos en DRA .18

Fracaso renal agudo: La nefropatia que cumple los criterios de IRA, y que ademas necesita de apoyo
dialitico.l’

Insuficienciarenal crénica (IRC): Deterioro persistente (més de 3 meses) de lafuncion renal, que se
traduce por una disminucion cronica del aclaramiento de creatinina, con la consiguiente elevacion de

la creatinina plasméticay progresion hacialamuerte si no se suple lafuncién renal .19

Sindrome urémico-hemolitico (SUH): El sindrome clinico caracterizado por anemia hemolitica
mi croangiopética con fragmentocitos, trombocitopeniay deterioro de lafuncion renal .20

Sindrome nefrético: El sindrome clinico-humoral, consecuencia de la alteracion dela
permeabilidad glomerular, que se traduce en proteinuriamasiva (>3,5 g/24 h)
e hipoalbuminemia, y que se acompafia de forma variable de edema, hiperlipemiay lipiduria.2!

Pielonefritis. Cuadro caracterizado por fiebrey urocultivos positivos, que puede acompaiiarse o no de
escalofrios, dolor lumbar, sintomas urinarios, puntos pielorrenoureteralesy purio percusion positivos.

Nefropatia del trasplante: Presencia de nefritis luego del empleo deirradiacién corporal total (ICT) y
caracterizada en su forma aguda por hipertensién severa con insuficiencia cardiaca o sin esta, edemas
periféricos, anemia hemolitica microangiopéticay elevacion de la deshidrogenasa | actica asociada a
insuficiencia renal aguda, con proteinuriay hematuria microcopica; y en su formacroénica, por presencia de
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hipertension ligera 0 moderada, anemia hemolitica menos severay transitoriay, en general, anemiano
proporcional a grado de azotemia. En ambos casos, con confirmaci on anatomopatol 6gica dada por |a
existencia de cambios glomerulares con necrosis segmentaria, proliferacion celular, con posible esclerosis
difusa, adhesion capsular y cambios mesangial es.2:8.22

Como posibles causas de las diferentes nefropatias se consideraron |as siguientes:

1. Asociado a enfermedad venooclusiva hepatica: se utilizaron |os criterios clinicos propuestos por €l
grupo de Seattle, dado por la presencia de 2 de los criterios siguientes. hiperbilirrubinemia sérica
mayor de 34,2 y mol/l, hepatomegalia o dolor en hipocondrio derecho y ganancia repentina de peso
de més del 2 % del peso corporal basal en los primeros 30 d pos -TCPH y concurran alteraciones
renales en el curso de esta complicacion.!

2. Nefrotoxicidad por ciclosporina A: se presenta en pacientes en 1os gque se utilice este medicamento,

caracterizado por aumento de |os niveles de creatinina acompariados 0 no de hipertension arterial,

hiperuricemia, hipofosfatemia, hipomagnesemia e hipercaliemia, que vuelven a sus niveles basales
después de suspender este farmaco,>6 en su formaaguda. En laformacrénica, el dafio renal es
irreversible, con cambios anatomopatol 6gicos bien establ ecidos.

Radioterapia: Relacionada en especial con la nefritis radidgena.

Agentes biol6gicos. Cualquier germen asociado a nefropatia con demostracion microbiol 6gica.

o ko

De origen multifactorial: Aquella nefropatia en la que concomitan mas de una causa como: drogas
(aminoglucosidos, glicopéptidos, amfotericin B, antivirales, diuréticos de ASA, ciclosporina A, etc.),
radioterapia previa, sepsis no renal, deshidratacion, sangrado activo, etcétera.

6. Asociado a EICH crénica: Caracterizada por manifestaciones cutaneas, disfuncion hepética, mucositis
con sindrome seco oral y ocular, y que a nivel renal ocasiona proteinuriaimportante por lesiones de
la membrana glomerular semejante a una nefropatia membranosa idiopética 111

Lostiposy causas de nefropatias se relacionaron segun el periodo pos -TCPH en que se presentaron, |os
cuales fueron divididos en este estudio en 3: de 0 a30 d, de 31 a 120, y mayor de 120 d pos-TCPH.

Lostipos de TCPH, y los regimenes condicionantes empleados se relacionaron con la presencia de nefropatia
en cadauno deellos. En el caso delaradioterapia (RT) se evalud laformade aplicacion, dosis Unicao
fraccionada, con respecto a desarrollo de complicaciones renales.

L os datos recogidos fueron procesados por medio del paquete estadistico SPSS version 10. Las variables
cualitativas fueron resumidas mediante medidas de estadistica descriptiva (frecuencias absolutas y relativas).
L os resultados se presentaron en tablas para su mejor comprension.

Resultados

En & presente estudio se hallaron 27 pacientes con algun tipo de alteracion renal de un total de 98
trasplantados, para unaincidenciadel 27,5 %.
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Del total de pacientes que recibieron TCPH autdlogos, € 15,4 % presento nefropatia, mientras que entre
los alogénicos se hallo un 61,5 % (tabla 2).

Tabla 2. Relacion de las nefropatias y € tipo de TCPH*

Nefropatia Autologo Alogénico
No. (%) No. (%)
Si 11 (15,4) 16 (61,5)
No 60 (84,5) 10 (38,4)
Total 71 (100) 26 (100)

TCPH: Trasplante de células progenitoras hematopoyéticas.
*Se excluyo € trasplante singénico.

En relacion con e régimen condicionante empleado, se aprecié que e 11,7 % (2 casos) de los que recibieron
guimioterapia (QMT) desarrollaron complicaciones renales; en tanto esto ocurrié en €l 30,8 % (25 pacientes)
de los que se sometieron a QM T/RT (tabla 3). El 96,2 % de los que recibieron RT (tabla 1) fue en modalidad
de ICT y, dentro de estos, € 20,8 % de los que recibieron dosis Unica (5 casos) presentd nefropatia, en
comparacion con el 37 % (20 enfermos) que recibi6 dosis fraccionada (tabla 4).

Tabla 3. Relacion entre nefropatias y régimen condicionante

QMT QMT+RT*
Nefropatia
No. (%) No. (%)
Si 2 (22.7) 25 (30.8)
No 15 (88.2) 56 (69.1)
Total 17 (100) 81 (100)

QMT: Quimioterapia. RT: Radioterapia.
*Incluye lairradiacion nodal total y lairradiacion corporal total.

Tabla 4. Relacion entre nefropatiasy laaplicacion delalCT
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Nefropatia Dosis Unica Dosis fraccionada
No. (%) No. (%)
Si 5 (20,8) 20 (37,0)
No 19 (79,1) 34 (62,9)
Total 24 (100) 54 (100)

ICT: Irradiacion corporal total.

L as alteraciones renales encontradas se aprecian en latabla5 y se observo que en el periodo pos-TCPH de
0 a 30 d, lamas frecuente resulto la presenciade disfuncion renal aguda (DRA) en 12 ocasiones para el 57,1
% deincidenciay lainsuficienciarenal aguda (IRA) observadaen 7 oportunidades parael 33,3 % del total.

Tabla 5. Alteraciones renales segun periodo pos-trasplante

Periodo pos - TCPH
Alteracion renal 0-30 31-120 >120 Total
[No. [(%) INo. [%)  |No. %) No. %)
DRA 12 57,1 4 ONE ®) 16 |(51.,6)
IRA 7 33,3 - () |- ®) 7 |22.5)
IRC . ©) - ) |1 (16,6 1 3.2)
NR . ®) - SEE (50,0 3 (9.6)
SUH . ®) - SEEE (16,6 1 3.2)
PN 2 (9.5) - O |1 (16,6 3 (9.6)
TOTAL 21 |(100) 4 |00y [6 |(100) 31 (100)

DRA: Disfuncion renal aguda. IRA: Insuficienciarena aguda. IRC: Insuficienciarenal cronica. NR:
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Nefritis radiogena. SUH: Sindrome urémico-hemolitico. PN: Pielonefritis.

Entrelos 31y 120 d pos -trasplante se apreci6 la sola presenciade DRA, en un total de 4 ocasiones. En el
ultimo periodo evaluado (>120 d) predomind laincidencia de nefritis radidgena (NR), observada 3 veces (50
% del total de los afectados), comprobada por biopsiarenal que mostrd cambios glomerulares con necrosis
segmentaria, proliferacion celular, con esclerosis difusa, adhesion capsular y cambios mesangiales. También
se observaron en este periodo un proceso de SUH y otro de IRC, que representan el 16,6 % cada uno.

En general, se aprecio que laforma de presentacion mas frecuente resulto laDRA, vistaen 16
ocasiones, con €l 51,6 % del total de los afectados. En segundo lugar se ubicaron las IRA con 7
procesos, parael 22,5 %. No hubo ningln caso afectado por sindrome nefrotico ni por fracaso renal
agudo en la muestra analizada.

La mayor cantidad de complicaciones reportadas (tabla 6), se presentd en el periodo de0a30d, 21
observadas, parael 67,7; lesiguio, en orden de frecuencia, el mayor de 120 d.

Tabla 6. Incidencia de complicaciones seguin periodo pos - trasplante

Periodo pos -TCPH (dias)
No. (%)
0-30 21 (67,7)
31 - 120 4 (12,9)
>120 6 (29,3)
Total 31 (100)

En lo referente alas causas que se tuvieron en cuenta, resultd més frecuente la de origen multifactorial
durante los primeros 30 d, pos -trasplante (72,7 %), seguido de laEVOH (18,1%). En los siguientes 2
periodos evaluados predominaron la nefrotoxicidad por ciclosporina A (71,4 %) y las radiaciones (50,0 %),
respectivamente (tabla 7).

Tabla 7. Causas de las nefropatias segun periodo pos - trasplante

0-30d 31-120d >120 d Total

Causas No. | % No. | % No. | % No. | %
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CsA - - 5 71,4 1 16,6 6 17,1
EVOH 4 18,1 - - - - 4 11,4
Radioterapia - - - - 3 50,0 3 8,5
AB 2 9,0 - - 1 16,6 3 8,5
Multifactorial 16 72,7 2 28,5 1 16,6 19 54,2
Total 22 100 7 100 6 100 35 100

CsA: Ciclosporina A. EVOH: Enfermedad veno-oclusiva hepatica. AB: Agentes biol 6gicos.
DiscusiOn

El TCPH hatenido un protagonismo creciente en el tratamiento de muchos tumoresy enfermedades
hematol 6gicas.

Esto ha conducido a un incremento del nimero de pacientes que desarrollan diferentes complicaciones,
como son las renales, ya sea como manifestaciones toxicas derivadas del régimen condicionante, asociadas a
la profilaxis y/o tratamiento de la enfermedad injerto contra hospedero (EICH), alas sepsis generaizadas o
localizadas en este 6rgano, o como consecuencia de cualquier otro proceso con repercusion en lafuncion
renal.

El conjunto de alteraciones renales halladas en el presente trabajo reportaron unaincidenciadel 27,5 %,

resulté mayor que el 2,4 % sefialado por Imai y otros,23 y menor en relacion con el estudio de Zager3.24 y
Gruss?® que fue mas del 50 %.

Con respecto al comportamiento segun €l tipo de trasplante realizado, observamos que fue mas frecuente la
aparicion de nefropatias en pacientes sometidos a trasplantes al ogénicos (61,5 %) en comparacion con los
autélogos (15,4 %), lo cual coincide con lo citado por Lonnerholm26y Parikh,27 cuyo origen se ha hecho
dependiente de factores como la posible incompatibilidad ABO donante-receptor y de la utilizacion de CsA
en laprevencion y tratamiento de la EICH.

En relacion con el régimen condicionante empleado, predominaron las alteraciones renales entre |os
pacientes que se sometieron aQMT+RT (30,8 %), lo que essimilar alo reportado por otros autores.11

En nuestra serie solo encontramos 2 pacientes con nefropatia entre los que recibieron QM T, en comparacion
con los 25 afectados que fueron sometidos a QM T+RT, hecho que refuerza el importante papel que
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desempefia el empleo de RT en la aparicidn de este tipo de complicacion.28

Entre los que recibieron ICT, resulté mas frecuente |a presencia de nefropatias en aguellos en que estafue en
dosis fraccionada (37,0 %), en relacion con los que larecibieron en dosis Unica (20,8 %). Sin embargo, la
aplicacion de esta Ultima se relaciond fuertemente con la ocurrencia de la nefritis pos -TCPH y, por tanto,
con laaparicién de las complicaciones tardias, a presentarse en € 60 % (3 casos) de los 5 pacientes que

presentaron alteraciones renales con la aplicacion de la dosis Unica de radioterapia. 229

El mecanismo por el cual esto ocurre no es completamente conocido, se sugiere dario directo ala cadenas de
DNA, lageneracion deradicales libresy el subsiguiente estrés oxidativo, o que origina alteraciones
celulares criticas que varian en un rango que va desde €l dafio subletal ala muerte celular.23 Se ha sefialado
gue €l nivel detoleranciarena alaRT esde 2 300 -2 500 rad, € cual disminuye significativamente cuando
se asocian drogas citotoxicas,8:30, 31

Seguin €l periodo pos - trasplante, se encontrd que las alteraciones renales que predominaronen el de0a30d
fueron lasDRA (57,1 %) y laIRA (33,3 %), lo que es similar alo sefialado en otros estudios.23:24:32 En
nuestra serie se hall6 que en el periodo comprendido entrelos 31y 120 d, prevalecid laDRA con 4 procesos,
lo que resulta semejante alo citado por Imai en su estudio.23 En el Ultimo periodo evaluado fue més
frecuente la nefritis radidgena, que abarca la mitad de todos | os casos reportados para ese momento y
muestra unaincidencia genera del 3,06 %, lo que coincide con lo revisado por Cohen.8

En este periodo se produjo IRC en una paciente con leucemia mieloide aguda causada probablemente por
CsA laque habia recibido de forma prolongada por desarrollar EICH cronica. Sin embargo, no se le pudo
hacer biopsiarenal para confirmar esta posible causa. Esta misma paciente desarroll6, posteriormente, €l
SUH y poco tiempo después de su recuperacion fallecio; en lanecropsia no se comprobo dafio renal por CsA,
sino recaida de su enfermedad.

El SUH es reportado en menos del 10 % de los TCPH,20:32 como posibles causas se citan el uso previo de
drogas como cisplatino, bleomicina, el empleo posterior de CsA, deICT, entre otras.

El intervalo de mayor incidencia de nefropatias fue e menor de 30 d, esto coincide con lo citado por la

literatura médica23:33 y con el hecho de ser €l periodo de aplasiaen € que se utilizala mayor cantidad de
drogas nefrotdxicas, ademas de presentarse otras condiciones clinicas agravantes como sepsis, isquemiarenal
por sangrado o deshidratacion, etcétera.

En lo referente ala alteracion renal mas frecuente, se hallé que fuela DRA (51,6 %), seguidade lalRA (22,5
%), resultados similares reporté Zager con su estudio en 272 pacientes.24

Hastalos 30 d pos - trasplante, la causa de nefropatia mas reportada fue la multifactorial (72,7 %), hecho en
el que existe acuerdo en general 32533y que involucra una serie de factores muy dificiles de deslindar entre
ellos. Dentro de estos, € uso de drogas nefrotoxicas en particular, se presenta como causa de nefropatia en
el periodo inicial pos-TCPH segln lo reportado.8 No fue posible determinar este tipo de nefrotoxicidad, por
no haber contado con estudios de funcién renal (filtrado glomerular, funcién tubular, etcétera) que traducen
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dafio en este 6rgano, previo ala elevacion de la creatininay que permiten precisar |as estructuras af ectadas.

En el siguiente periodo encontramos el predominio de la nefrotoxicidad por CsA (71,4 %), un farmaco
imprescindible en los que reciben trasplantes al ogénicos en este momento y cuya repercusion rena inicial
puede deberse al aumento del tono vascular a nivel de la arteriola aferente con disminucién del filtrado

glomerular y, més adelante, con dafio de lafuncion tubular e incremento de la presién sanguinea. ®:6:33-35

En & periodo més tardio dominalaincidencia de dafio renal por las radiaciones efectuadas durante el
régimen condicionante, con el 50 % del total y que estan directamente vinculadas con la nefritis radidgena,
especialmente con la presentacion crénica definida por Cohen,8 con comportamiento clinico y evolucién
similares alo reportado y comprobada en nuestra serie por biopsiarenal en los 3 casos afectados. Laforma
aguda descrita por este autor, cuya letalidad puede llegar a acanzar el 75 %, no fue vista en nuestro estudio.

En general, se comprob6 que las causas multifactoriales son las mas frecuentes (54,2 %), lo cual essimilar a
lo sefialado por Gruss,2° seguida de latoxicidad por CsA (17,1 %), y delaEVOH (11,4 %); esta Gltima
vinculada al dafio renal por una caida de la perfusion a este nivel con caracteristicas hemodinamicas
similares a sindrome hepatorrenal .33

El TCPH implicadiversosy numerosos riesgos al nivel renal. En nuestra serie, mas de una quinta parte de
los pacientes desarrollaron alguna complicacion renal (con predominio de los trasplantados al ogénicos), que
fueron principalmente ladisfuncion y lainsuficiencia renales agudas. La primerade ellasincidio de forma
mas importante hastalos 120 d pos -trasplante y la nefritis radidgena mas tardiamente; en tanto
predominaron como causas la multifactorial (mas acentuadamente en los primeros 30 d pos -trasplante) y la
nefrotoxicidad por CsA (fundamentalmente entre los 31 y 120 d). Todos ellos son imprescindibles de
conocer, para evitarlos o corregirlos adecuadamente, y de esaforma disminuir lamorbilidad y mejorar la
calidad de vida del paciente que harecibido un trasplante.

Summary

A retrospective and descriptive study was conducted among 97 patients that underwent hematopoi etic
progenitor cell transplantation (HPCT) between 1985 and 2004 to evaluate their renal aterations. An
incidence of this complication of 27.5 % was observed in the analysed sample. The most frequent renal
aterations were acute renal dysfunction and failure. (51.6 and 22.5 %, respectively). During the first 120
days of the transplantation, there was a predominance of acute renal dysfunction, whereas in the period of
more than 120 days there was a prevalence of radiogenic nephritis. The prevailing causes were the
multifactorial (54.2 %) and nephrotoxicity due to cyclosporin A (17.1 %): up to 30 days, the multifactorial
(72.7 %); between 31 and 120 days, the nephrotoxicity due to cyclosporin A (71.4 %); and in the period over
120 days, the radiations (50 %). More alterations were observed in the allogenous transplant recipients (61.5
%) than in the autologous transplant recipients (15.4 %). Among those who underwent CMT + RT asa
conditioning regime (30.8 %) there were also more alterations than among those who received only CMT
(11.7 %). The application in the conditioning regime of the unique doses of radiotherapy was correlated with
the appearance of radiogenic nephritis.

Key words: Hematopoietic progenitor cell transplantation, renal failure, nephropathy .



Alteraciones renales en €l trasplante de células progenitoras hematopoyéticas

Referencias bibliograficas

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Foerster J. Bone marrow transplantation. En: Lee GR, Bithell TC, Foerster J, Athens JW, Lukens JN.
Wintrobe's Clinical Hematology. 9th ed. Philadelphia: Lea & Febiger, 1993:701-3.

Cruz DN, PerazellaMA, Mahnensmith RL. Bone marrow transplant nephropathy: A case report and
review of the literature. Am J Soc Nephrol 1997,8:166-73.

Zager RA. Acuterenal failure in the setting of bone marrow transplantation. Kidney Int 1994;46:1443.

Mc Donald GB, Hinds M S, Fisher LD. Veno-occlusive disease of the liver and multiorgan failure
after bone marrow transplantation: A cohort study of 335 patients. Ann Intern Med 1993;118:225.

Kahan BD. Drug therapy: Cyclosporine. N Engl JMed 1989;321:1725.

Kopp JB, Klotman, PE. Cellular and molecular mechanisms of cyclosporin nephrotxicity. JAm Soc
Nephrol 1990;1:62.

Caiskan Y, Kaayoglu-Besisik S, Sargin D. Cyclosporine-associated hyperkalemia: report of four
allogeneic blood stem-cell transplant cases. Transplantation 2003;75(7):1069-72.

Cohen EP, Lawton CL, Moulder JE. Bone marrow transplant nephropathy: Radiation nephritis
revisited. Nephron 1995;70:217-22.

Cohen EP, Robbins ME. Radiation nephropathy. Semin Nephrol 2003;23(5):486-99.

Krochak RJ, Baker DG. Radiation nephritis. Clinical manifestations and pathophysiologic mechanism.
Urology 1986;27:389.

Leblond V, Sutton L, Jacquiaud C. Evaluation of renal function in 60 long-term survivors of bone
marrow transplantation. J Am Soc Nephrol 1995; 6:1661-5.

Parikh CR, McSweeney P, Schrier RW. Acute renal failure independently predicts mortality after
myel oablative allogeneic hematopoietic cell transplant. Kidney Int 2005;67(5):1999-2005.

Thomas E, Storb R, Clift RA. Bone-marrow transplantation (first of two parts). N Engl JMed
1975;292(16):832-43.

Thomas ED, Storb R, Clift RA. Bone-marrow transplantation (second of two parts). N Engl JMed
1975;292(17):895-902.

Ruiz-Arguelles GJ, Lobato-Mendizadbal E, Ruiz-Arguelles A. Non-cryopreserved unmanipul ated



Alteraciones renales en €l trasplante de células progenitoras hematopoyéticas

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

271.

28.

29.

hematopoietic peripheral blood stem cell autotransplant program: long term results. Arch Med Res
1999;30:380-4.

Gomez-Almaguer D, Ruiz-Arguelles GJ, Ruiz-Arguelles A. Hematopoietic stem cell allografts using
anon-myel oabl ative conditioning regimen can be safely performed on an outpatient basis: report of
four cases. Bone Marrow Transplant 2000;25:131-3.

Candela A. Fracaso renal agudo en el trasplante de 6rganos. En: Liafio F, Pascual J. Fracaso renal
agudo. Barcelona:Masson SA,2000:399-400.

Liafio F, Pascual J. Fracaso renal agudo. Medicine 1994;6(61):2687-98.

GarciaM. Insuficienciarenal cronica. En: Farreras-Rozman. MedicinaInterna 13 ed. Madrid,
Esparia: Mosby Doyma Libros, Juan Alvarez Mendiazabal , 1995:886-9.

Loomis LB, Aronson AJ, Rudinsky R. Hemolytic uremic syndrome following bone marrow
transplantation: A case report and review of the literature. Am JKidney Dis 1989;14:324.

Egido J, Alcazar R. Sindrome nefrético. En: Farreras-Rozman.Medicina Interna.13.ed. Madrid,
Espafia: Mosby Doyma Libros, Juan Alvarez Mendiazabal, 1995:876.

OyamaY, Komatsuda A, Imai H. Late onset bone marrow transplant nephropathy. Ann Intern Med
1996;35:489-93.

Imai H, OyamaY, Miura AB. Hematopoietic cell transplantation-related nephropathy in Japan. Am J
Kidney Dis 2000;36:474-81.

Zager RA, O'Quigley J, Zager BK. Acute renal failure following bone marrow transplantation: A
retrospective study of 272 patients. Am JKidney Dis 1989;13:210-6.

Gruss E, Bernis C, Tomas JF. Acute renal failure in patients following bone marrow transplantation:
Prevalence, risk factors and outcome. Am J Nephrol 1995;15:473-9.

Lonnerholm G, Carlsson K, Bratteby L.Renal function after autologus bone marrow transplantation.
Bone Marrow Transplant 1995;8:129-34.

Parikh, CR, McSweeney, PA, Korular, D, et a. Rena dysfunction in alogeneic hematopoietic cell
transplantation. Kidney Int 2002; 62:566.

Borg M, Hughes T, Horvath N, et a. Renal toxicity after total body irradiation. Int J Radiat Oncol
Biol Phys 2002; 54:1165.

Cosset M, Socie G, Dubray B et al.Single dose versus fractioned total body irradiation before bone
maroww transplantation: radiobiological and clinical considerations. Int J Radiat Oncol Biol Phys
1994;30(2):477-92.



Alteraciones renales en €l trasplante de células progenitoras hematopoyéticas

Moulder JE, Fish BL.Late toxicity of total body irradiation with bone marrow transplantation in rat
model.Int J Radiant Oncol Biol Phys. 1989;16:1501-9.

31.
Lawton C, Fish BL, Moulder JE. Effect of nephrotoxic drugs on the development of radiation
nephropathy after bone marrow transplantation. Int J Radiant Oncol Biol Phys 1994;28:883-9.

32.
Garcia-Canton C, Gruss E, Berberana M. Fracaso renal agudo en el trasplante de médula ésea.
Experiencia en 243 trasplantes. Nefrologia 1992;4.:242-8.

33.
Bernis C. Fracaso renal agudo en las enfermedades hematol0gicas y en €l trasplante de médula Osea.
En: Liafio F, Pascual J.Fracaso renal agudo. Barcelona:Masson SA; 2000. P. 422-6.

Lanese DM, Conger JD. Effects of endothelin receptor antagonist on cyclosporine-induced
vasoconstriction in isolated rat renal arterioles. J Clin Invest 1993;91:2144.

35.
Mihatsch MJ, Thief G, Ryffel B. Histopathology of cyclosporine nephrotoxicity. Transplant Proc
1988; 20:759.

Recibido: 29 dejulio de 2005. Aprobado: 22 de septiembre de 2005.

Dra. Dayana Pérez Valiente. Hospital Cliicoquirdrgico “Hermanos Ameijeiras’ San Léazaro No. 701 entre

Belascoain y Marqués Gonzalez, Centro Habana, Ciudad de La Habana, Cuba.

1
Especialista de | Grado en Hematologia.

2 Especialista de 11 Grado en Hematologia.

3 Especialista de 11 Grado en Nefrologia.


file:///D|/documentos%20de%20PP/revistas%20para%20servidor/vol44_3-4_05/medsu3-405.htm
file:///D|/documentos%20de%20PP/revistas%20para%20servidor/vol44_3-4_05/med043-405.htm
file:///D|/documentos%20de%20PP/revistas%20para%20servidor/vol44_3-4_05/med063-405.htm

	Local Disk
	Alteraciones renales en el trasplante de células progenitoras hematopoyéticas


