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RESUMEN

Introduccion: la enfermedad renal créonica (ERC) se asocia frecuentemente con
enfermedad renal quistica adquirida (ERQA). En el orden clinico, esta Ultima suele
ser asintomatica, pero puede complicarse con carcinoma renal.

Objetivo: identificar la frecuencia de presentacion de ERQA y la posible relacion de
la longitud renal, el nimero y tamano de los quistes, con caracteristicas de
pacientes en hemodialisis.

Métodos: se realizd un estudio analitico, transversal, en el cual se incluyd a todos
los pacientes del Servicio de Hemodialisis del Instituto de Nefrologia, en
tratamiento en junio de 2012. Fueron excluidos los que tenian enfermedad quistica
como causa de ERC, los nefrectomizados y aquellos con mala ventana ecografica.
La ecografia renal se realizé con equipo Toshiba Nemio XG de alta resolucién y
transductor convexo de 3,5 MHz. La informacion fue procesada de forma
automatizada mediante el paquete estadistico SPSS, version 15.0. Para identificar
las posibles relaciones entre las variables fueron utilizados los test de Wilcoxon-
Mann-Whitney y de Kruskal-Wallis. También se empled el coeficiente de correlacion
lineal de Pearson (r).

Resultados: el 38,4 % de los pacientes presentd ERQA. Se encontrd asociacién del
numero de quistes con el tiempo en hemodialisis, la dosis de eritropoyetina
utilizada y las cifras de hemoglobina (p< 0,05 en los 3 casos). Entre tiempo en
hemodialisis y nUmero de quistes, la relacidn fue directa y moderada (r= 0,60).

291
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Medicina. 2014;53(3): 291-299

Conclusiones: la frecuencia de ERQA es elevada en pacientes en hemodialisis.

El nimero de quistes aumenta con el tiempo en tratamiento y los pacientes con
mayor nimero de quistes poseen valores mas elevados de hemoglobina y requieren
de dosis mas bajas de eritropoyetina.

Palabras clave: enfermedad renal quistica adquirida, quistes renales, ecografia,
hemodialisis.

ABSTRACT

Introduction: chronic kidney disease (CKD) is frequently associated with acquired
renal cystic disease (ARCD). The latter condition is usually clinically asymptomatic,
but it may complicate with renal carcinoma.

Objective: identify the frequency of presentation of ARCD and the possible
relationship of renal length and the number and size of cysts, to characteristics of
patients on hemodialysis.

Methods: an analytical cross-sectional study was conducted of all the patients on
hemodialysis at the Institute of Nephrology in June 2012. Patients with cystic
disease as the cause of CKD, nephrectomized patients and those with a poor
echographic window were not included. Renal echography was performed with high
resolution Toshiba Nemio XG equipment and a 3.5 MHz convex transducer. Data
was processed with the statistical software SPSS version 15.0. The Wilcoxon-Mann-
Whitney and Kruskal-Wallis tests were used for identification of the possible
relationships between variables. The Pearson linear correlation coefficient (r) was
also used.

Results: 38.4 % of the patients had ARCD. An association was found between the
number of cysts and the time on hemodialysis, the doses of erythropoietin used,
and hemoglobin values (p< 0.05 in the three cases). The relationship between time
on hemodialysis and number of cysts was direct and moderate (r= 0.60).
Conclusions: the frequency of ARCD was high among patients on hemodialysis.
The number of cysts increased with treatment time. Patients with a greater number
of cysts have higher hemoglobin values and require smaller doses of erythropoietin.

Key words: acquired renal cystic disease, renal cysts, echography, hemodialysis.

INTRODUCCION

La enfermedad renal crénica (ERC) se asocia frecuentemente al desarrollo de
multiples quistes renales bilaterales, especialmente en aquellos pacientes que se
hallan en hemodialisis o didlisis peritoneal. Asi, ha aparecido el concepto de
enfermedad renal quistica adquirida (ERQA), la cual se define por la presencia de

4 0 mas quistes en ambos rifiones, o un area con quistes mayor de 25 % del
parénquima, en pacientes con deterioro funcional renal.! Aunque se puede
presentar en pacientes con tasas de filtracion glomerular (TFG) tan altas como

70 mL/min, la inmensa mayoria de los casos tienen TFG por debajo de 50 mL/min.
El diagndstico puede ser hecho por ecografia, tomografia axial computarizada (TAC)
0 resonancia magnética nuclear (RMN).2
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El diagndstico diferencial debe realizarse con la enfermedad renal poliquistica
autosomica dominante (ERPAD), la enfermedad renal poliquistica autosémica
recesiva, los quistes simples renales, los cambios quisticos de la nefropatia
hipopotasémica, la esclerosis tuberosa, la enfermedad de Von Hippel-Lindau, la
enfermedad quistica medular y el rindn esponjoso medular.3

La incidencia de ERQA, segun reportes previos, se incrementa con el tiempo en
dialisis, tanto en nifos como en adultos,*> ademas de haberse encontrado una
mayor incidencia en pacientes masculinos y en sujetos de raza negra, aunque con
respecto a la influencia racial, los reportes son contradictorios.®” No se han
encontrado diferencias notorias en la incidencia de ERQA entre las diferentes causas
de ERC.?

La anatomia patoldgica de los quistes devela que suelen medir entre 3 mm y 5cm,
estan llenos de liquido claro y recubiertos de epitelio tubular cuboideo y provienen,
en su mayoria, de los tubulos proximales.8

La patogenia de la ERQA no se conoce con exactitud, aunque todo parece indicar
que hay 3 factores involucrados: proliferacion epitelial incrementada (con
obstruccién intratubular), aumento de la secrecion liquida transepitelial y
anormalidades de la matriz extracelular.®

En el orden clinico, la ERQA suele ser asintomatica, aunque en ocasiones pueden
aparecer dolor en los flancos, en caso de infeccion o hemorragia intraquistica, o
palparse el quiste como una tumoracién abdominal. Un elemento distintivo en los
pacientes dialiticos suele ser la mejoria de la anemia o la disminucién de las
necesidades de eritropoyetina (EPO), como consecuencia de la produccion
enddgena de EPO resultante de la isquemia e hipoxia histica causada por la
compresion por los quistes.?!% La complicacion mas importante de la ERQA es el
desarrollo de carcinoma renal, lo cual parece deberse a que la hiperplasia epitelial
deviene en la formacion de adenomas y estos en adenocarcinomas.?

En Cuba no se dispone de datos respecto a la incidencia de ERQA en pacientes con
ERC en didlisis ni en etapa predialitica, por lo que se realiza la presente
investigacién en pacientes en hemodidlisis con el objetivo de identificar la
frecuencia de presentacion de la ERQA, asi como la posible relacién de la longitud
renal, nUmero y tamafo de los quistes con algunas caracteristicas antropométricas
y demograficas, asi como el tiempo en hemodialisis, la causa de la ERC, la dosis de
EPO vy los niveles de hemoglobina.

METODOS

Se desarrollé un estudio observacional descriptivo de corte transversal. Fueron
incluidos todos los pacientes (adultos) del Servicio de Hemodialisis del Instituto de
Nefrologia, que dieron su anuencia de participacién en el estudio, no padecian
ninguna enfermedad quistica como causa de ERC, que no estaban nefrectomizados
ni tenian mala ventana ecografica.

De las variables utilizadas, fueron tomadas de las historias clinicas: edad, sexo,
color de la piel, causa de ERC, tiempo en hemodialisis (HD), concentracion de
hemoglobina y dosis de EPO. El peso pos-hemodialisis y la talla fueron medidos en
una balanza SECA®, adecuadamente calibrada. El indice de masa corporal (IMC) se
calculé por la formula de Quetelet y la superficie corporal (SC) por la férmula de
Dubois-Dubois.!!12 E| estudio se desarrollé durante el mes de junio de 2012.
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A todos los pacientes que dieron su anuencia de participacion, luego de verificarse
gue no cumplian ningun criterio de exclusion, el mismo observador les practicé una
ecografia renal (RABM) con un equipo Toshiba Nemio XG de alta resolucién
utilizando un transductor convexo de 3.5 MHz, con el paciente en 3 posiciones
(supina, supina lateral y prono). Para cada rifidn se realizaron 3 mediciones de la
longitud renal y del mayor de los quistes, se tomaron las longitudes mayores en
términos absolutos, ademas se recogio el nUmero de quistes por viscera.

Toda la informacién fue procesada de forma automatizada. Se empled el paquete
estadistico Statistical Package for Social Sciences (SPSS), version 15.0.

A las variables cuantitativas les fue calculada la media, desviacién estandar,
maximo y minimo. Para identificar las posibles relaciones entre las variables fueron
utilizadas 3 pruebas. Entre variables cuantitativas y cualitativas de 2 categorias, se
utilizé el test no paramétrico de Wilcoxon-Mann-Whitney. Entre variables
cuantitativas y cualitativas de mas de 2 categorias, el test de Kruskal-Wallis. En el
caso que las 2 variables fueran cuantitativas, se calculd el coeficiente de correlacion
lineal de Pearson y se le hizo la prueba de hipdtesis de que el mismo fuese
diferente de cero. Para todas las pruebas de hipodtesis se fijo un nivel de
significaciéon a= 0,05.

RESULTADOS

Al analizar las caracteristicas de los pacientes estudiados (tablas 1 y 2) se evidencia
que el 54,4 % de ellos fueron del sexo masculino, con predominio de aquellos con
color de la piel blanco. Como causas fundamentales de ERC se hallaron por orden
de frecuencia, la HTA, las glomerulopatias primarias, las causas desconocidas y la
diabetes mellitus. Los pacientes presentaban una edad media por encima de los

50 afos, con IMC normal y tenian como promedio mas de 89 meses (7,4 anos) en
hemodialisis. Los valores de hemoglobina medios fueron de 12,2 g/dL, y 9 de los
pacientes no utilizaban EPO en su tratamiento.

Tabla 1. Distribucion de pacientes por sexo, color de la piel
y causa de ERC

Variables Categorias Mo. %o
Sexo Mascullinn 37 | 54,4
Femenino 31 45,6
Blanco 42 | 61,8
Color de la piel | Mestizo 9 13,2
Megro 17 25
Desconocida 10 14,7
Diabetes mellitus 7 10,3
HTA 30 | 441
Causa de ERC Glomerulopatias primarias 12 | 17,6
Mefropatia obstructiva 5 7.4
Lupus eritematoso sistémico 1 1,5
Mefropatia tubulointersticial 3 4.4
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Tabla 2. Medidas de resumen de las variables analizadas
en los pacientes estudiados

Variables (n= 68) Media £ DE | Minimo | Maximo
Edad (afios) 53,5+ 15,4 23 82
Peso (kg) 65,2 £ 14,5 37 105
Talla {cm) 165,323 £ 8,8 147 189
IMC (kg/m?2) 23,7 £ 4,3 16,2 36,4
SC (m2) 1,71 £ 0,2 1,25 2,16
Tiempo en HD{meses) | 89,2 + 80,6 4 324
Hemoglobina (g/dL) 12,2 + 1,7 7.9 16,9

IMC: indice de masa corporal. SC: superficie corporal.
HD: hemodialisis.

El 38,4 % de los pacientes presentaron ERQA, incluidos todos aquellos (9 sujetos)
que no utilizaban EPO. El andlisis de las longitudes renales, asi como del tamafio y
numero de los quistes (tabla 3) develé que la longitud media de ambos rifiones era
algo inferior a los 81 mm, el nimero medio de quistes excedia ligeramente los 4; el
tamafo medio del mayor de los quistes del rifién derecho fue de 14,3 mm y de
13,4 mm, en el rifidn izquierdo.

Tabla 3. Medidas de resumen de la longitud renal, nimero de quistes
y tamafio del mayor de los quistes de ambos rifiones

Variable Rifion Media £ DE | Minimo | Maximo
Derecho 80,1 % 17,7 22,3 135
Longitud renal (mm) | Izquierde | 80,8 £ 16,9 46 131
Derecho 4,26 £ 5,4 0 30
Mamero de quistes Izquierdo 4,15 £ 5,1 0 23
Tamafio del mayor Derecho | 14,3 + 10,3 2,6 42,7
de los quistes (mm) | Izquierdo | 13,4 * 10,2 3,1 48,1

El analisis de la posible relacién de las diferentes variables, tanto demograficas,
antropomeétricas como clinicas de los pacientes con el nUmero de quistes de cada rifidén
demostrd que las variables relacionadas fueron, el tiempo en HD, la dosis de EPO
utilizada y los niveles de hemoglobina, tal como se puede apreciar en la tabla 4.
Obsérvese que en el caso de la dosis de EPO, la relacién es inversa (nétese el signo
negativo de R) de modo que mayores dosis de EPO fueron necesarias en los pacientes
gue tenian menos quistes. Debe destacarse que la relacién fue particularmente intensa
entre el tiempo en HD y el nimero de quistes, lo que queda demostrado por un R que
supera el valor de 0,5 para ambos rifiones. Otras variables como la causa de la ERC, el
sexo, el color de la piel, la edad, el peso, la talla, la SC y el IMC de los sujetos no
demostraron estar relacionadas con el nimero de quistes renales.
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Tabla 4. Correlacion de cada variable con el nimero
de quistes de cada rifion

Variables Rifion derecho | Rifidn izquierdo
[ p R p
Tiempo en HD 0,596 0,00 0,647 0,00
Dosis de EPO | -0,353 | 0,00 | -0,3231 | 0,01
Hemoglobina 0,239 0,04 0,271 0,03

HD: hemodidlisis. EPO: eritropoyetina. R: coeficiente de
correlacién lineal de Pearson. P: valor de la probabilidad.

Cuando se analiza detalladamente la relacion entre el nimero de quistes de forma
global, o sea la sumatoria de los quistes de ambos rifiones y el tiempo en
hemodialisis a través de un grafico de dispersion (Fig.), se puede evidenciar la
relacion directa entre ambas variables y resulta notorio el hecho que el 68 % de los
pacientes con mas de 5 afios en HD, presentaran un nimero de quistes que los
hacen ser catalogados como portadores de una ERQA.

Quistes
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Tiempo en hemodialisis en meses

Fig. Numero de quistes y tiempo en hemaodialisis.

DISCUSION

Las caracteristicas de la poblacién estudiada se corresponden en lineas generales,
con las de la poblacion de pacientes en hemodialisis en el pais, aunque las
enfermedades quisticas, fundamentalmente la ERPAD que constituye una de las
causas principales de ERC, no se registran en este estudio, por constituir un criterio
de exclusion. A ello se suma que la poblacién estudiada tiene un tiempo en
hemodialisis superior a la media del pais.'3
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Las longitudes renales encontradas en este estudio son muy inferiores a las de los
sujetos sin ERC, pero este era un hallazgo esperado, pues es bien conocida la
disminucion del tamafio renal que experimentan los rifiones, con el deterioro
funcional avanzado, pues en la poblacién en didlisis la Unica causa importante de
rinones grandes es la ERPAD, que como ya sabemos no fueron incluidos en este
trabajo.4

Desde las primeras descripciones realizadas a finales de la década de los 70 del
pasado siglo, en estudios necrépsicos de pacientes con larga data en hemodialisis
que llevd a la descripcion de la ERQA, se han realizado multiples estudios
destinados a caracterizar la epidemiologia, las manifestaciones clinicas de la
enfermedad y sus complicaciones.!*>1¢ La frecuencia de presentacion de la ERQA
encontrada en este trabajo es semejante a la reportada por Gnionsahe, en Africa
occidental, aunque superior a reportes de Pakistan e Iran, e inferior a reportes
norteamericanos.>”:'7 Debe tenerse presente que estas diferencias pueden estar
condicionadas por factores como el tiempo en didlisis y otras variables, que en
estudios precedentes se han encontrado relacionadas con la cistogénesis.! A ello se
suman las diferencias en la sensibilidad de los diferentes métodos diagndsticos
utilizados.?3

En estudios anteriores se ha encontrado un mayor nimero de quistes y de ERQA en
sujetos del sexo masculino y ha sido sugerido por los autores que las hormonas
masculinas pudieran favorecer la hiperplasia epitelial tubular y la formacion de
quistes.!” Sin embargo, en el presente trabajo no se identificaron diferencias
apreciables entre los géneros, lo que concuerda con los reportes de Gnionsahe y de
Beladi. 617

La causa de la ERC, tal como se hallo en el presente estudio, no suele estar
relacionada con el desarrollo de quistes.31® Se ha considerado al respecto que,
independientemente del origen del dafio renal, la pérdida de la masa nefronal se
acompafa de una hipertrofia e hiperplasia compensadora de las células epiteliales
tubulares de las nefronas funcionales.® Ello parece estar mediado por la activacion
de proto-oncogenes y la liberacion de factores de crecimiento, como el factor de
crecimiento epidérmico, lo cual ademas esta en relacion estrecha con el desarrollo
de carcinoma renal que es considerada la complicacion mas seria de la ERQA.19:20

El hallazgo de una relacion directa entre el nimero de quistes y el tiempo en
métodos sustitutivos de la funcién renal (tanto en HD como en didlisis peritoneal)
ha sido reportado por casi todos los grupos que han estudiado esta enfermedad,
tanto en niflos como en adultos.?4%17 Del mismo modo, en estudios en los que se
ha comparado la presencia de quistes multiples entre pacientes con disfuncién renal
en etapas predialiticas con aquellos en didlisis han documentado una frecuencia
muy superior en el Ultimo grupo, asi, en un estudio en los pacientes en etapa
predilitica se registré 7 % con quistes multiples, sin embargo, se hallaron en 22 %
de los pacientes en HD.?! Estas observaciones sugieren que la data de la ERC vy,
particularmente el tiempo en terapias sustitutivas de la funcidn renal, constituye un
factor de riesgo mayor para el desarrollo de ERQA.

La relaciéon directa identificada entre las cifras de hemoglobina y el nimero de
quistes, asi como la relacion inversa entre las dosis de EPO y el nUmero de quistes
tiene gran relevancia clinica; pues si bien esta relacién habia sido identificada con
anterioridad, no todos los trabajos desarrollados al respecto, la han encontrado.!??
Ello pudiera estar condicionado por otros factores como el tiempo en hemodialisis
de los pacientes estudiados y la influencia de otras variables con importancia
conocida sobre los niveles de hemoglobina, tales como las reservas de hierro,
vitaminas B6, B12 y folatos, asi como los niveles de PTH.
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Aunque se sefiala que el probable origen de estas mayores cifras de hemoglobina
es la produccion incrementada de EPO enddgena como consecuencia de la hipoxia e
isquemia intersticial renal originada por la compresion de los quistes; en los
escasos estudios en que se han medido las concentraciones plasmaticas de EPO no
se han identificado diferencias atendiendo al nimero de quistes.6:22

La complicacion mas temida de la ERQA de la que hicimos mencidén con anterioridad
es el desarrollo de carcinoma renal; esta si bien no se evidencié en ninguno de los
pacientes de este estudio, no puede olvidarse, sobre todo considerando que mas de
las dos terceras partes de los pacientes estudiados con mas de 5 afios en HD
presentaban ERQA.

Este estudio tiene la limitacidon de haber sido desarrollado en un solo centro, lo que
impide hacer consideraciones regionales o nacionales, aunque estas investigaciones
implican un desafio logistico pues todas las ecografias deben ser realizadas por un
mismo observador.

Esta investigacion, que constituye el primer trabajo nacional relativo al tema nos
permite concluir que el nimero de quistes y la frecuencia de presentacion de la
ERQA se incrementan con el tiempo en hemodialisis, a lo que se suma que los
pacientes con mayor niumero de quistes tienden a tener niveles mas elevados de
hemoglobina y precisan de dosis mas bajas de EPO. Dada la frecuencia de la ERQA
identificada en este estudio, parece recomendable que sea realizada una ecografia
renal anual a todos los pacientes luego de permanecer 5 afios en HD para hacer
pesquizaje de carcinoma renal, en esta poblacion de riesgo.
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