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Las enfermedades vasculares del rifion producen oclusion parcial o completa de los vasos de pequeiio,
mediano y gran calibre. Algunas de estas enfermedades, como la vasculitis, tienen una base
inmunoldgica; en otros padecimientos, como la tromboembolia, participan mecanismos no
inmunologicos. Las manifestaciones clinicas de estos trastornos son muy variables. Sin embargo, por lo
general la funcion renal se afecta como resultado de la disminucion del flujo sanguineo renal. El
diagnostico se realiza correlacionando los antecedentes, los hallazgos de la exploracion fisica y los datos
de laboratorio con las alteraciones renales.

Complicaciones renales de la vasculitis sistémica

Un buen método para la clasificacion de la vasculitis sistémica se basa en la extension y el sitio de la
afeccion vascular [ver tabla 1]." Este método es sobre todo ttil porque se conoce poco sobre la etiologia y
patogenia de los diversos trastornos. Es importante distinguir entre estas enfermedades porque tienen

una evolucidn y una respuesta al tratamiento diferentes.”



Caracteristicas

Vasos afectados

Principales sitios
de afeccion

Subtipos

Tipo de lesion
glomerular

ANCA

Evolucion y
tratamiento

Tabla 1 Claificacion de la vasculitis renal

Granulomatosis
de Wegener

Arterias de pequefio y
mediano calibre;
formacion de
gramulomas en el
aparato respiratorio

Vias respiratorias
superiores e inferiores

y riflones

Forma clasica
(afeccion renal y
pulmonar) y forma
localizada (afeccion
solo del aparato
respiratorio)

Glomerulonefritis
necrosante sin
deposito de complejos
inmunes
demostrables

Por lo general
positivos (casi
siempre pre c-ANCA)

Mortal si no se trata;
la administracién de
ciclofosfamida es el
tratamiento inicial
mas eficaz.

Poliateritis

Arterias de pequefio y
mediano calibre y, en
ocaciones, arteriolas

Cualquier 6rgano,
incluyendo rifones,
nervios periféricos y
corazén

Poliarteritis nodosa
cl4sica, forma
microscopica,
sindrome de Churg-
Strauss y sindrome de
sobreposicion y
enfermedad del suero

Glomerulonefritis
necrosante sin deposito
de complejos inmunes
demostrables

Por lo general positivos
(casi siempre pre c-
ANCA)

Mortal si no se trata; en
casos leves debe
adminis trarse
prednisona,pero
cuando la enfermedad
es grave o resistente a
los esteroides debe
administrar se
ciclofosfamida

Vasculitis por
Hipersensibilidad

Vasos pequeiios, sobre todo
vénulas poscapilares

Piel (prpura importante) y
riflones

Parpura de Henoch-
Schonlein, crioglobulinemia
mixta esencial y enfermedad
del suero.

Glomerulonefritis
proliferativa con deposito de
complejos inmunes

Casi siempre negativos (a
menos que exista sindrome
de sobreposicion)

La recuperacion espontanea
es comun,; si existe
enfermedad grave debe
administrarse
ciclofosfamida y prednisona.
Debe considerarse
interfer6n alfa en la
crioglobulinemia mixta
asociada con virus de la
hepatitis C

c-ANCA anticuerpos contra citoplasma de neutréfilos con patrén citoplasmatico p-ANCA- anticuerpos
contra citoplasma de neutrofilos con patrén perinuclear



Anticuerpos anticitoplasma de neutroéfilos

En los ultimos anos se han observado un grupo nuevo de autoanticuerpos dirigidos contra antigenos
citoplasmicos de los neutroéfilos (ANCA, por sus siglas en inglés, n. del t.) en pacientes con
granulomatosis de Wegener y otras vasculitis relacionadas.?># Los anticuerpos anticitoplasma de
neutrdfilo citoplasmaticos (c-ANCA) estan dirigidos contra una enzima llamada proteinasa 3. Los
anticuerpos anticitoplasma de neutrofilo perinucleares (p-ANCA) suelen estar dirigidos contra
mieloperoxidasa o, con menos frecuencia, elastasa. En consecuencia, se observan dos diferentes patrones
de inmunofluorescenia, la tincion citoplasmica y la tincion perinuclear, al incubar el suero del paciente
con neutrofilos.

Es posible detectar ANCA en casi el 9o porciento de los pacientes con granulomatosis de Wegener.* En
este caso los c-ANCA son los mas comunes. También se encuentran ANCA en dos padecimientos
relacionados con datos histolégicos renales idénticos a los de la granulomatosis de Wegener: la
poliarteritis microscopica y la glomerulonefritis necrosante (con medias lunas) rapidamente progresiva.
Sin embargo, en estos dos padecimientos son mas comunes los p-ANCA.

Muchos estudios sugieren que los titulos de ANCA en granulomatosis de Wegener y enfermedades
relacionadas tienden a ser paralelos a la evolucion clinica de la vasculitis, aumentando con la actividad de
la enfermedad y disminuyendo con la remision.* Ademas, se ha observado un aumento en los titulos que
puede preceder al inicio de una recidiva clinica en muchos pacientes.” Sin embargo, a pesar de estas
interesantes observaciones, no se ha demostrado el papel patogénico de los ANCA.

Si los ANCA favorecen el desarrollo de vasculitis, el mecanismo es incierto. Se ha observado que los
neutrofilos normales sufren degranulacion y producen radicales libres de oxigeno después de incubarse
con ANCA;° estos neutroéfilos estimulados pueden dafiar a las células endoteliales vasculares.” Como
alternativa, es posible que los ANCA inhiban la neutralizaciéon de enzimas polimorfonucleares después de

su liberacién de los neutréfilos, ocasionando asi dafio tisular por actividad enziméatica no controlada.®
GRANULOMATOSIS DE WEGENER

La granulomatosis de Wegener es una vasculitis rara pero bien definida que afecta de manera
caracteristica el aparato respiratorio superior e inferior y los rifiones, aunque pueden afectarse casi todos
los 6rganos. La lesion renal se caracteriza por granulonefritis necrosante, que suele acompanarse de la
formacion de medias lunas [ver figura 1]. Por lo general la tincién inmunofluorescente de los glomérulos
y los vasos renales no muestra depositos de complejos inmunes. Sin embargo, su ausencia no excluye la
participacion del sistema inmune, porque es posible que los ANCA dafien en forma directa a los vasos
(ver antes).® Los granulomas necrosantes, que a menudo se encuentran en el tejido del aparato
respiratorio superior e inferior de individuos afectados, pueden obaservarse en pocas ocasiones en las



muestras de biopsia renal.

Figura 1

Glomerulonefritis de medias
lunas: biopsia

La granulomatosis de Wegener se desarrolla con mayor frecuencia en los adultos de mediana edad, pero
también puede observarse en pacientes mas jovenes.' En el momento del diagnostico suelen existir
manifestaciones clinicas de afeccién renal. El sedimento urinario caracteristico muestra hematuria,
cilindros eritrocitarios y proteinuria. Las concentraciones de creatinina plasmaética y nitrégeno ureico de
la sangre (BUN) suelen elevarse, lo que indica lesion renal considerable. Aunque se ha descrito una
forma limitada de la granulomatosis de Wegener, caracterizada por afecciéon respiratoria, pero no renal,
en la mayoria de estos casos al final se desarrolla la enfermedad renal tipica.

Los hallazgos de laborotorio pueden incluir anemia, leucocitosis y velocidad de sedimentacién globular
elevada, aunque no suelen ser diagnosticos. Por lo general, las concentraciones del complemento son
normales y se detectan anticuerpos antinucleares, lo mismo que (como ya se mencion6) ANCA.

Por lo general se requiere de la biopsia del tejido para confirmar el diagnostico. Es indispensable realizar
una exploracion cuidadosa de los senos del craneo y la nasofaringe, en vista de que es posible encontrar
lesiones vasculiticas en estas zonas, incluso en pacientes asintomaticos, y porque la toma de biopsia de
las lesiones se efecttia con facilidad. Los hallazgos de la biopsia renal pueden ser muy sugestivos de
granulomatosis de Wegener, aunque por lo general no son patognomonicos por dos razones. En primer
lugar, en forma caracteristica las muestras de tejido renal no presentan granulomas y en segundo lugar,
también se observa glomerulonefritis necrosante focal con tincion inmunofluorescente negativa en
pacientes con poliarteritis nodosa y como un trastorno idiopéatico en el que no puede identificarse
vasculitis renal o extrarrenal.” Sin embargo, algunos de los pacientes con glomerulonefritis con el tiempo
desarrollan signos de granulomatosis de Wegener por lo que tal vez requieran modificaciones en el

tratamiento.

Sin tratamiento, el pronostico de los pacientes con granulomatosis de Wegener es muy malo, en vista de
que hasta el 90 porciento mueren en los primeros dos afios después del inicio del padecimiento.""*°
Aunque en algunos pacientes la administracion de esteroides produce mejoria clinica y en los resultados
de laboratorio, esta respuesta suele ser temporal. Por el contrario, con el uso de firmacos citotéxicos
pueden producirse remisiones prolongadas en la mayoria de los pacientes, sobre todo con la
ciclofosfamida.”'" Es muy importante el inicio temprano del tratamiento en vista de que la necrosis
tisular no puede revertirse una vez que ocurra. Sin embargo, la apariciéon de insuficiencia renal lo
bastante grave para requerir dialisis durante la fase aguda de la enfermedad no necesariamente impide el
tratamiento agresivo, ya que la funcion renal puede mejorar lo suficiente para permitir la suspension de



la dialisis. El tratamiento debe continuarse durante uno a dos anos después de la remision en vista de
que las recaidas son comunes y pueden ocasionar suficiente necrosis tisular para impedir la recuperacion
de la funcién renal.

En algunos pacientes se han usado tratamientos alternativos. La administracion de trimetoprim-
sulfametoxazol (una tableta de dosis doble dos veces al dia) ha sido benéfica para un nimero pequefio de
pacientes.""3 Al parecer es mas eficaz en pacientes con sintomas sistémicos leves y enfermedad que se
limita a las vias respiratorias superiores. El papel de este agente combinado en la granulomatosis de
Wegener debe definirse atin en un nimero mayor de pacientes.

Existen también publicaciones no controladas y preliminares que sugieren que la inmunoglobulina
intravenosa puede ser util en la granulomatosis de Wegener y en otras formas de vasculitis sistémica.'4
No se conoce atn el mecanismo de accion.'#'>

Un estudio abierto indica que el methotrexate en dosis bajas puede ser util en pacientes seleccionados,®
alcanzandose la remision en casi el 70 porciento de los pacientes, aunque se requieren mas estudios
antes de que pueda recomendarse el uso habitual de este medicamento.

No es rara la progresion a insuficiencia renal, que puede ser causada por recidivas de la vasculitis o por
glomeruloesclerosis progresiva por cicatrizacion de las lesiones glomerular y vascular iniciales. Con
menos frecuencia se ha observado glomerulonefritis de novo, como nefropatia por IgA."”

La experiencia con el trasplante renal en la granulomatosis de Wegener es limitada. Reportes aislados
indican que tanto las manifestaciones renales como extrarrenales pueden recurrir después del

trasplante,'-2°

asociandose con titulos altos de ANCA en plasma.>" El riesgo de recaidas puede ser mayor
en pacientes que solo reciben prednisona y azatioprina, comparando con pacientes tratados con
ciclosporina.®® El aumentar la dosis de prednisona no suele ser util. Por otro lado, la sustitucién de la
azatioprina por ciclofosfamida o el cambio a ciclosporina suele causar la remision de las alteraciones

clinicas, en forma semejante a lo que se observa en la enfermedad primaria.'8-2°

POLIARTERITIS NODOSA Y SINDROME DE CHURG-STRAUSS
Se han descrito cuatro formas de poliarteritis nodosa, también conocida como periarteritis nodosa. Estos
trastornos pueden estar relacionados entre si y con la granulomatosis de Wegener; por lo menos en

algunos pacientes con estos padecimientos se han detectado ANCA.*

1.Poliarteritis nodosa clasica, que afecta las arterias musculares de pequeno y mediano calibre y ocasiona
la formacion de aneurismas.

2.Poliarteritis nodosa microscopica, que afecta vasos mas pequenos que la poliarteritis nodosa clasica.



3.Sindrome de Churg-Strauss, que se caracteriza por la formacion de granulomas extravasculares e
infiltracion eosinofilica en arterias y vénulas.

4.Sindrome de sobreposicion, compuesto por signos y sintomas caracteristicos de mas de una forma de
poliarteritis nodosa.

Las manifestaciones clinicas para diferenciar estos trastornos se revisan en otro capitulo. La mayoria de
los pacientes tienen sintomas sistémicos inespecificos, que pueden incluir fiebre, pérdida de peso,
artralgias, polineuropatia asimétrica (mononeuritis miltiple) o anorexia. La afeccion del aparato
respiratorio es menos comun en la poliarteritis nodosa clasica y microscopica que en la granulomatosis
de Wegener. Sin embargo, en el sindrome de Churg-Strauss la enfermedad pulmonar es comin, sobre
todo el broncoespasmo, aunque la afeccion renal y pulmonar no siempre se desarrollan al mismo tiempo.
La cardiopatia también es mas comin en el sindrome de Churg-Strauss que en las otras formas de
poliarteritis nodosa.

La hipertension arterial resultante de la vasculitis renal es comun en la poliarteritis nodosa clasica y en
ocasiones se manifiesta como hipertension maligna. Por el contrario, la presion arterial en pacientes con
poliarteritis nodosa microscopica es normal a menos que la funcion renal esté muy afectada. La causa de
esta diferencia no se ha determinado, aunque puede estar relacionada con el tamano de los vasos
afectados. En la forma clésica, la inflamacion de las arterias de mayor calibre puede causar isquemia
distal, lo que ocasiona la activacion del sistema renina-angiotensina. La poliarteritis nodosa microscopica
se acompana de inflamacion de los capilares glomerulares, por lo que es menos probable que active este

sistema.??

Las manifestaciones de la afeccion renal varian en las diferentes formas de poliarteritis nodosa. La forma
microscopica a menudo se caracteriza por un sedimento urinario activo con eritrocitos, cilindros
eritrocitarios y proteinuria. Estos hallazgos son resultado de la glomerulonefritis necrosante segmentaria
focal. Es posible que las lesiones observadas en la biopsia renal no puedan distinguirse de las lesiones de
la granulomatosis de Wegener [ver figura 1]. La poliarteritis nosoda clasica puede mostrar un patron
diferente a la forma microscopica de la enfermedad. En vista de que la forma clasica afecta las arterias
renales de mayor calibre mas que los vasos pequenos que irrigan los glomérulos, es posible no observar
necrosis del ovillo glomerular; como consecuencia, en algunas ocasiones el sedimento urinario es
normal, ya que la reduccion de la velocidad de filtracién glomerular se debe sobre todo a la disminucion
de la perfusion glomerular y no a inflamacion. La lesion renal suele ser menos grave en el sindrome de

Churg-Strauss que en otras variantes de la poliarteritis nodosa.*?

El diagnostico de poliarteritis nodosa se basa en los antecedentes clinicos, los hallazgos de la exploracién
fisica y en el tipo de afeccion de los 6rganos. En casos raros pueden palparse aneurismas en los vasos
superficiales. Las observaciones preliminares sugieren que existe mas posibilidad de encontrar ANCA
positivos en la forma microscopica que en la poliarteritis nodosa cléasica. La frecuencia con la que se
observan estos anticuerpos en el sindrome de Churg-Strauss se desconoce, pero tambien se han



detectado.

Al igual que en la granulomatosis de Wegener, por lo general es necesario el diagnostico histologico.** Si
el examen clinico y los estudios de conduccion sugieren afecciéon nerviosa, estd indicada la biopsia del
nervio sural. Por otra parte, la angiografia celiaca y renal es casi diagndéstica de poliarteritis nodosa
clasica si demuestra la presencia de microaneurismas y estenosis segmentaria e irregular en los vasos de
mayor calibre, ademéas de disminucién progresiva y oclusion de las arterias intrarrenales de menor
calibre.

El pronostico global de la poliarteritis nodosa sin tratamiento es malo. La supervivencia a un afio en
pacientes con la forma clésica de la enfermedad es alrededor del 50 porciento, y la supervivencia a cinco
afos es del 13 porciento.* El pronostico de la variante microscopica puede ser un poco mejor, aunque la
supervivencia a largo plazo en pacientes con este trastorno también es limitada sin un tratamiento eficaz.

El tratamiento con esteroides puede ser eficaz en algunos individuos. Algunos pacientes con poliarteritis
nodosa, incluyendo los que no responden a los esteroides, han tenido remisiones prolongadas con el uso
de ciclofosfamida.2° Es importante resaltar que el tratamiento puede mejorar la funcién renal, incluso
en pacientes que presentan insuficiencia renal avanzada y que requieren diélisis. Por consiguiente, la
gravedad inicial del padecimiento no impide proporcionar un tratamiento eficaz, aunque la respuesta
inicial puede ser seguida por el desarrollo tardio de aterosclerosis si la resolucion de las lesiones ocasiona
estenosis progresiva de la luz de los vasos. En los pacientes que responden debe continuarse el
tratamiento de mantenimiento durante uno a dos afios después de la remision para disminuir el riesgo
de recaidas.

VASCULITIS POR HIPERSENSIBILIDAD

La vasculitis por hipersensibilidad se caracteriza por inflamacion de los vasos sanguineos pequefnos como
las arteriolas, los capilares y, sobre todo, las vénulas poscapilares.?” Los cambios inflamatorios son muy
notables en la piel, donde existe infiltracion considerable de neutroéfilos alrededor de los vasos
sanguineos de la dermis, hemorragia local y edema. Este cuadro histologico recibe el nombre de
vasculitis leucocitoclastica que se manifiesta como exantema purptrico palpable [ver figura 2]. El
exantema casi siempre es el principal signo de esta enfermedad.

Figura 2

Erupcién purpurica en vasculitis
por hipersensibilidad

Las tres principales variantes de la vasculitis por hipersensibilidad que afectan al rin6n son la parpura de
Henoch-Schonlein, la crioglobulinemia mixta esencial y la enfermedad del suero. Con menos frecuencia,



se observa vasculitis por hipersensibilidad en pacientes con lupus eritematoso sistémico, sindrome de
sobreposicion de poliarteritis nodosa u otros padecimientos mas raros.

Purpura de Henoch-Schonlein

La purpura de Henoch-Schonlein se caracteriza por la tétrada clasica de dolor abdominal, exantema
cutaneo purptrico, artritis o artralgias y afeccion renal. Es mas comun en nifios, aunque también ocurre
en adultos.?® Las lesiones cutineas, que son mas marcadas en las superficies extensoras y en declive, se

observan en practicamente todos los pacientes, anque pueden no existir durante el examen inicial.>®

La afeccion renal es comtn y suele ser evidente en los primeros dias o meses después del inicio de los
sintomas. El examen general de orina muestra de manera caracteristica hematuria microscopica o
macroscopica, ademas de cilindros eritrocitarios y proteinuria. En la mayoria de los pacientes la
concentracion de creatinina plasmatica es normal o sélo ligeramente elevada al inicio de la enfermedad.
Sin embargo, puede existir afeccion renal mas importante, caracterizada por proteinuria en rango
nefrotico, hipertension arterial e insuficiencia renal.

Los cambios caracteristicos en el riion son idénticos a los que se observan en la nefropatia por IgA.
Existe expansion del mesangio glomerular por depésitos de IgA, que puede detectarse por medio de
tincion inmunofluorescente. En los casos de afeccion renal grave puede haber formacion de medias
lunas.

El diagnostico de ptarpura de Henoch-Schonlein por lo general es evidente por las manifestaciones
clinicas clasicas. La biopsia renal no suele ser necesaria. Cuando el diagnostico es dudoso, la biopsia
tanto de la piel afectada como de la sana pueden mostrar depositos de IgA en las paredes de los vasos

sanguineos, y de esta forma se evita la necesidad de la biopsia renal, que implica un riesgo mayor.>”-3°

En general, las manifestaciones clinicas de los pacientes con pturpura de Henoch-Schonlein desaparecen
de manera esponténea, aunque pueden recurrir los episodios de ptirpura o glomerulonefritis. No existe
una relacion constante entre la recurrencia de la enfermedad y el prondstico, o entre la gravedad de la
glomerulonefritis y la de las manifestaciones extrarrenales. Mas bien, el grado de afeccion renal es el
factor mas importante del pronostico a largo plazo. Los pacientes con sindrome nefrotico e insuficiencia
renal tienen el mayor riesgo de desarrollar insuficiencia renal progresiva.

Existen pocas evidencias de que el tratamiento convencional con esteroides o ciclofosfamida tenga
efectos favorables sobre la enfermedad cutanea o la nefropatia.?' Estos medicamentos no parecen reducir
la frecuencia de las recaidas ni tampoco modificar la duracién de la actividad de la enfermedad. A pesar
de ello, suele administrarse un esquema que consiste en pulsos intravenosos de metilprednisolona,
seguido de prednisona oral y ciclofosfamida, y en ocasiones de plasmaféresis, en los pacientes con riesgo
alto, insuficiencia renal aguda y glomerulonefritis con medias lunas."3" Este esquema tiene por objeto
revertir el proceso inflamatorio, como el infiltrado por macréfagos, mas que el deposito de IgA en si.



Estudios no controlados sugieren que la dapsona puede ser 1til para disminuir la severidad y duracion de
las lesiones cuténeas en pacientes con vasculitis leucocitoclasticas.?* Sin embargo, su eficacia en
pacientes con purpura de Henoch-Schonlein no se ha estudiado.

El trasplante renal puede tener éxito en los pocos pacientes que progresan hasta la enfermedad renal
terminal. Es comun el deposito recurrente de IgA en el mesangio del rifién trasplantado, aunque la
enfermedad es subclinica en la mayoria de los pacientes.’® En menos del 15 porciento de estos enfermos

se observa hematuria, proteinuria y parpura.?33+
Crioglobulinemia mixta

Las crioglobulinas son anticuerpos que se precipitan con la temperatura fria y se disuelven al exponerlos
de nuevo al calor. En la crioglobulinemia mixta esencial, prototipo de este trastorno, las crioglobulinas
contienen tanto una IgG policlonal como un factor renmatoide IgM monoclonal dirigido contra la IgG.

Aunque se ha implicado al virus de Epstein-Barr y al virus de la hepatitis B como estimulos antigénicos
en algunos casos, estudios recientes sugieren que la infecciéon por virus de la hepatitis C (VHC) es la
causa subyacente mas comiin.3>3° A pesar de este dato, existen pocas evidencias de hepatitis activa en el
momento de la presentacion del paciente.

Los sintomas de la crioglobulinemia mixta suelen ser inespecificos. La fatiga y las artralgias son muy
comunes. Los hallazgos que mas sugieren el diagndstico incluyen exantema purpurico palpable,
linfadenopatia, hepatoesplenomegalia, mononeuritis y fendbmeno de Raynaud. Por lo general existe
hipocomplementemia, a diferencia de las concentraciones normales del complemento que se observan en
los pacientes con purpura de Henoch-Schonlein.

Ocurre afeccién renal en el 30 a 60 porciento de los pacientes.?” En estos casos la biopsia renal muestra
en forma caracteristica proliferacion difusa del endotelio y de las células mesangiales, un patron
indicativo de glomerulonefritis membranoproliferativa. Resulta de particular importancia el hallazgo
frecuente de trombos intraluminales compuestos de crioglobulinas precipitadas [ver figura 3].

Figura 3

Crioglobulinemia mixta esencial:
biopsia

Debe pensarse en el diagndstico de crioglobulinemia mixta en cualquier persona con exantema purpurico
palpable, sobre todo si el exantema se presenta en la superficies extensoras o los gluteos y se acompana
de hipocomplementemia y afeccién renal.3”-3® Las pruebas de funcionamiento hepatico por lo comtin son



normales, sobre todo si la infeccion viral incitante ha sido cronica. El diagnostico se confirma por la
demostracion de crioglobulinas circulantes. En la crioglobulinemia mixta, la inmunoelectroforesis sérica
revela un titulo alto de crioglobulinas mixtas IgM-IgG (o, en algunos casos, un titulo alto de IgM-IgA)
con un componente monoclonal. En muchos individuos existen anticuerpos contra el VHC. La biopsia
renal debe reservarse para los pacientes con enfermedad progresiva o en los que el diagnostico esta en
duda.

El prondstico de la enfermedad renal en la crioglobulinemia mixta es variable. Alrededor de la tercera
parte de los pacientes presenta remision parcial o completa, mientras que el resto tiene un curso

lentamente progresivo que puede complicarse por exacerbaciones periédicas.3”3°

En el pasado la quimioterapia agresiva se reservaba para los pacientes con crioglobulinemia mixta y
enfermedad aguda grave manifestada por un nivel de crioglobulinas en aumento, insuficiencia renal
progresiva, necrosis distal o neuropatia avanzada. En estos casos se ha usado plasmaféresis para eliminar
las crioglobulinas circulantes junto con esteroides y ciclofosfamida para evitar la formacién de mas
anticuerpos.®37:3%4° E] plasma reinfundido durante la plasmaféresis debe calentarse para evitar la
precipitacion de las crioglobulinas circulantes. Por lo general este esquema permite estabilizar la funcién

renal, aunque la muerte por vasculitis activa sigue siendo un gran problema.3®

En contraste, con el uso de quimioterapia y plasmaféresis, existen evidencias en un niimero cada vez
mayor de pacientes con crioglobulinemia mixta sobre que el interfer6n alfa puede reducir las
concentraciones circulantes de crioglobulinas e inducir remisién clinica.3%442 Sin embargo, en la
mayoria de estos pacientes ocurren recaidas al suspender el tratamiento.3%43 A pesar de estas
observaciones, el interferon alfa puede ser el tratamiento inicial de eleccion en pacientes con
crioglobulinemia mixta, en especial porque los titulos de VHC pueden aumentar después del tratamiento
inmunosupresor con ciclofosfamida.

Enfermedad del suero

La enfermedad del suero a menudo es ocasionada por la administraciéon de medicamentos, incluyendo
penicilinas, derivados de sulfonamidas y difenihidantoina, que parecen actuar como haptenos y
estimular una respuesta inmune. También puede observarse en presencia de algunas infecciones, como
la hepatitis B.** Las manifestaciones iniciales tipicas incluyen fiebre, exantema, artralgias y
linfadenopatia. En la mayoria de los casos el exantema es urticariano. En algunas ocasiones existe
edema. Los sintomas aparecen en forma caracteristica en un periodo de siete a 10 dias después del
contacto con el antigeno. En algunos pacientes puede haber hipocomplementemia.

La afeccion renal se manifiesta por alteraciones en el examen general de orina caracterizadas por
proteinuria, eritrocitos y cilindros celulares. La insuficiencia renal aguda es rara, pero puede ocurrir,
sobre todo con la exposicion prolongada al antigeno. En este caso la biopsia renal muestra la tipica
glomerulonefritis por complejos inmunes con proliferacion celular difusa y depositos de IgG y del



componente C3 del complemento en las paredes de los capilares glomerulares.

Existen pocas pruebas de que el tratamiento inmunosupresor con esteroides o agentes citotéxicos como
la ciclofosfamida eviten el desarrollo o modifiquen la evolucién de este trastorno. La eliminacion del
agente estimulante suele dar como resultado la resolucion inmediata de los signos y sintomas en algunos
dias o semanas.

CAUSAS DIVERSAS DE VASCULITIS RENAL

Existen varias vasculitis que en algunas ocasiones se acompanan de afeccion renal importante
incluyendo la vasculitis urticariana con hipocomplementemia, la vasculitis reumatoide y la policondritis
recidivante. La vasculitis de vasos grandes, como la arteritis de la temporal o la arteritis de Takayasu,
pueden afectar las arterias renales principales, pero no suelen producir lesiones en los vasos

intrarrenales pequefios.*54°
Complicaciones renales de la esclerodermia

La esclerodermia es una enfermedad poco frecuente caracterizada por cambios notables en la piel y
evidencias de afeccion multisistémica, por lo general de los pulmones, el aparato digestivo, el corazon y
los rifiones. Se observa con mayor frecuencia en mujeres, con inicio entre los 20 y 50 afos de edad. Las
manifestaciones de la enfermedad son principalmente causadas por la isquemia secundaria a las lesiones
vasculares o por el aumento local en el acimulo de colagena.

La afeccion renal en la esclerodermia se caracteriza por lesiones arteriales obstructivas que afectan sobre
todo a las arterias interlobulares. También es comn el engrosamiento concéntrico (llamado en capas de
cebolla) de la pared vascular, que es resultado de la proliferacion de las células de musculo liso en la capa
media, que después se deplazan hacia la intima [ver figura 4]. Estas alteraciones histoldgicas son
similares a las lesiones observadas en la hipertensién maligna y en los sindromes urémico-homoliticos
[ver adelante, Sindromes urémico-hemoliticos].

Figura 4

Lesiones en piel de cebolla:
esclerodermia

En cerca del 20 al 25 porciento de los pacientes con esclerodermia se observa afecciéon renal importante.
La complicacion renal mas grave es la crisis renal esclerodérmica, que se caracteriza por la aparicion
subita de insuficiencia renal aguda. Por lo general el sedimiento urinario s6lo muestra proteinuria leve y
algunas células o cilindros. Estos hallazgos reflejan el origen no inflamatorio de la enfermedad vascular.
En casos raros puede haber hematuria ocasionada por necrosis glomerular isquémica o por hemorragia



de las hemangiomas localizados en el aparato urinario. Si no se trata, la crisis renal esderodérmica
progresa hasta la insuficiencia renal avanzada en un periodo de uno a dos meses.

La crisis renal esclerodérmica casi siempre se desarrolla en los primeros cuatro afios después del inicio
de las manifestaciones extrarrenales, sin embargo, en pocas ocasiones es la manifestacion inicial de la
escleroderma.#”#® En la mayoria de los pacientes se observan elevaciones importantes de la presiéon
arterial como resultado de la activacion del sistema renina-angiotensina por la isquemia. Sin embargo, la
presencia de hipertension leve o el aumento en la actividad de la renina plasmatica no indican
necesariamente que los pacientes con esclerodermia con el tiempo desarrollaran esta complicacion. Por
otra parte, el desarrollo simultaneo de hipertension mediada por angiotensina parece ser un factor
secundario en la patogenia de la esclerodermia renal, en vista de que en ocasiones la insuficiencia renal

aguda no se acompana de hipertension arterial.*°

El diagnostico de la crisis renal esclerodérmica suele ser evidente por los antecedentes y la exploracion
fisica. En algunas ocasiones la insuficiencia renal aguda es la manifestacion inicial. En presencia de
insuficiencia renal aguda, deben excluirse otros padecimientos con caracteristicas similares, incluyendo
la hipertension maligna, los sindromes urémicos-hemoliticos y la vasculitis sistémica (v.gr., poliarteritis
nodosa). El antecedente de fendmeno de Raynaud y alteraciones cutaneas, como telangiectasias y
capilares periungueales tortuosos y muy dilatados, indica la presencia de esclerodermia.

Aparecen anticuerpos antinucleares hasta en el 9o porciento de los pacientes con esclerodermia. En més
del 85 porciento de los casos es posible identificar el antigeno contra el que se dirigen estos
anticuerpos.’

La insuficiencia renal representa cerca del 40 porciento de las muertes por esclerodermia. El resto de la
mortalidad se debe a insuficiencia respiratoria, insuficiencia cardiaca o complicaciones gastrointestinales
isquémicas, como la perforacion visceral. Aunque el tratamiento para las complicaciones extrarrenales de
la esclerodermia es limitado, el control de la hipertension en pacientes con crisis renal esclerodérmica
puede alterar en forma notable la evolucion. El tratamiento antihipertensivo eficaz puede disminuir de
manera considerable la incidencia de insuficiencia renal si se inicia antes que aparezcan lesiones
vasculares irreversibles.

Los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (ECA) son los fArmacos de eleccion para el
tratamiento de la hipertension en los pacientes con esclerodermia.>’ Los inhibidores de la ECA
disminuyen la presion arterial en hasta el 9o porciento de los pacientes al revertir la vasoconstriccion
inducida por la angiotensina II. Estudios preliminares sugieren también que estos agentes pueden

mejorar la evolucion de los pacientes en crisis renales normotensas.>”

No se conoce del todo porqué los inhibidores de la ECA son muchos maés eficaces que otros
antihipertensivos para mejorar la evolucion renal en la esclerodermia.53 Sin embargo, debe recordarse
que casi la mitad de los pacientes con crisis renal esclerodérmica progresan hasta la insuficiencia renal



terminal.”’

La enfermedad renal por esclerodermia consiste esencialmente en una estenosis de la arteria renal
bilateral. Por lo tanto, es posible que la concentracion plasmaética de creatinina aumente en algunos
pacientes por una reduccion en la resistencia arteriolar eferente inducida por el inhibidor de la ECA, con
menor presion intraglomerular consecuente.

Los enfermos que progresan hasta insuficiencia renal terminal pueden dializarse en forma satisfactoria,
aunque a veces se presentan algunos problemas. Por ejemplo, la hemodiélisis puede resultar dificil si
existen pocas vias de acceso vascular como resultado de la enfermedad vascular periférica. Este problema
puede evitarse con la dialisis peritoneal, aunque la depuracién peritoneal a menudo es baja en la
esclerodermia como consecuencia de la alteracion en el flujo sanguineo peritoneal. Ademas, la
depuraci6n peritoneal puede disminuir con el descenso de la temperatura ambiente; por consiguiente,

suele ser menor durante los meses de invierno.>*

Existe poca experiencia con el trasplante renal en la esclerodermia, y éste suele estar limitado por la
gravedad de las manifestaciones extrarrenales.5>5° Se ha calculado que la tasa de recurrencia es de
alrededor del 20 porciento.?*57 Los pacientes trasplantados tienden a seguir una evolucién agresiva,
semejante a la de la enfermedad renal primaria aguda. La frecuencia exacta de recurrencia es dificil de
valorar porque los cambios histoldgicos primarios inducidos por la esclerodermia (engrosamiento
mucoide de la intima de las arterias interlobulares y necrosis fibrinoide de las arteriolas glomerulares)
pueden ser dificiles de distinguir del rechazo vascular agudo o crénico.

Sindromes urémico-hemoliticos

Los sindromes urémico-hemoliticos son un grupo de padecimientos poco frecuentes con manifestaciones
clinicas que se traslapan y que se caracterizan por anemia hemolitica microangiopética, trombocitopenia
y grados variables de insuficiencia renal. La oclusion de arterias y arteriolas por trombos de plaquetas y
fibrina desempena una funcién importante en las manifestaciones clinicas de estos trastornos. Existen
tres tipos de sindrome urémico-hemolitico: la pirpura trombocitopénica trombdtica, el sindrome
urémico-hemolitico infantil y el sindrome urémico-hemolitico del adulto. Todos varian un poco en el
cuadro clinico; sin embargo, tienen muchas caracteristicas en comtn.>® Por ejemplo, los cambios
histologicos en el rifidén son similares en los tres sindromes. Los pacientes en la fase aguda presentan
oclusion de arterias pequeiias, arteriolas y capilares glomerulares por trombos de plaquetas y fibrina [ver
figura 5]. Los pacientes con una evoluciéon mas subaguda y cronica desarrollan lesiones obstructivas
prominentes en las arterias interlobulares; las lesiones se caracterizan por engrosamiento concéntrico en
capas de cebolla, similares a los cambios observados en la esclerodermia o la hipertension maligna [ver

figura 4].



Figura 5

Purpura trombocitopénica
trombotica: dafio renal

Los sindromes urémicos-hemoliticos parecen ser trastornos aislados del consumo de plaquetas. No se
conoce bien porqué ocurre consumo de plaquetas en nifios y adultos con sindrome urémico-hemolitico o
con purpura trombocitopénica trombética, pero se han sugerido tres hipotesis principales, cada una de
las cuales puede explicar el trastorno en pacientes seleccionados. Una hipotesis sugiere que en algunos
casos existe aumento en el nivel sanguineo de un factor agregador de plaquetas.5>°° Se han postulado
diferentes sustancias como factor agregador, y éstos pueden variar en los distintos pacientes.®*-%4 De
acuerdo con la segunda hipoétesis, es posible que exista menor nivel circulante de un inhibidor normal de
la agregacion plaquetaria, lo que explica tanto la formacién de trombos plaquetarios como la remision
ocasional de la enfermedad después de la infusién de plasma.®* No es claro si esta alteracién es causada
por niveles deficientes de IgG en algunos pacientes.®® La tercera hipotesis sugiere que la activaciéon
plaquetaria puede ser una respuesta secundaria al dafio endotelial. Por ejemplo, este podria explicar el

desarrollo de sindrome urémico-hemolitico en algunos pacientes que reciben ciclosporina.®®

Un factor pronéstico importante es el sitio principal de afeccion renal, en vista de que pueden
predominar las lesiones glomerulares o las arteriales.®” En los nifios pequefios con sindrome urémico-
hemolitico, el glomérulo es el principal sitio afectado, y es comun la recuperacion espontanea. Por el
contrario, los adultos tienen lesiones sobre todo en las arterias, aunque también puede ocurrir dafio
glomerular. Este tipo de sindrome se acompaia de hipertension més grave y menor incidencia de
recuperacion espontanea.

El cuadro clinico de los tres tipos de sindrome urémico-hemolitico varia. La parpura trombocitopénica
trombotica afecta sobre todo a mujeres entre los 10 y 50 afios de edad. Se caracteriza por cinco
manifestaciones: fiebre, trombocitopenia (a menudo acompafada de purpura), alteraciones neurolégicas

.%8 Suele comenzar como una

focales, anemia hemolitica microangiopatica e insuficiencia renal
enfermedad gripal, pero finalmente progresa hasta la purpura trombocitopénica trombética que produce

lesiones purpuricas en la piel y sintomas neurologicos.



Tabla 2 Causas del sindrome urémico - hemolitico

Etimologia

Diarrea

Céncer

Quimioterapia

Anticoagulante lapico

Embarazo y anticonceptivos
que contengan estrégenos

Medicamentos contra rechazo

Infeccion por virus de
inmunodeficiencia humana
(VIH)

Infeccion por neumococos

Ticlopidina

Quinina

Comentarios

Una verocitotoxina (o toxina semejante a la Shiga) liberada por
Escherichia coli (en especial el tipo 0157:H?7) u otras bacterias en

la mayotia de los pacientes °®77

Adenocarcinoma del aparato digestivo, pancreas o prostata %4

Mitomicina, combinacién de bleomicina y cisplatino, y
radioterapia y quimioterapia en dosis altas antes del trasplante de
medula 6sea 74165

Puede ocurrir en ausencia de lupus eritematoso sistémico *°¢:167

Puede complicarse por cardiomiopatia, con mayor
mortalidad'®®1%0

Ciclosporina, tracrolimus( FK506), y anticuerpos monoclonales
(v.gr., OKT3)'7°" 73

La mortalidad a seis meses tiende a ser alta por complicaciones
relacionadas al VIH, incluso con el tratamiento exitoso del

sindrome urémico-hemolitico.”® 74
Muy raro 74

En ocasiones puede causar sindrome urémico-hemolitico, pero
también se ha usado como tratamiento'”>

La insuficiencia renal aguda puede ser causada también por
nefritis intersticial'7®

El sindrome urémico-hemolitico infantil comienza de manera caracteristica después de un episodio de
gastroenteritis viral o bacteriana. La diarrea suele ser sanguinolenta. La presencia de una verocitotoxina,
similar a la toxina Shiga, secretada por Escherichia coli (sobre todo el serotipo O157:H7) o por otras
bacterias, parece relacionarse con el desarrollo del sindrome urémico-hemofilico en muchos de estos
pacientes.®®%97° Por lo general la insuficiencia renal es m4s grave que en la ptirpura trombocitopénica
trombotica, y ocurre anuria hasta en el 50 porciento de los casos. Asimismo, la hipertension arterial es
comun.

El sindrome urémico-hemolitico del adulto a menudo es idiopatico, aunque en algunas ocasiones pueden
identificarse trastornos primarios. Por ejemplo, este sindrome se ha relacionado con el embarazo, sobre
todo durante el periodo posparto, y en este caso el anticoagulante lipico puede desempenar una funcion

patogénica importante. También se ha asociado con el uso de anticonceptivos orales que contienen



estrogenos, con los adenocarcinomas mucinosos del aparato gastrointestinal, pancreas y prostata, con la
quimioterapia con mitomicina C o la combinacion de bleomicina y cisplatino, y con la administracion de
ciclosporina. Puede ocurrir un cuadro previo de gastroenteritis similar al observado en la forma infantil
del sindrome, aunque no es comun.

Las caracteristicas de los tres tipos de sindrome urémico-hemolitico pueden confundirse, en vista de que
es posible que tengan una causa comun. Por ejemplo, en un estudio realizado en cinco pacientes tratados
con bleomicina y cisplatino, tres presentaron manifestaciones comunes del sindrome urémico-hemolitico
(esto es, insuficiencia renal grave sin disfuncidon neuroldgica), mientras los otros dos pacientes tuvieron
sintomas tipicos de ptrpura trombocitopénica trombotica.””

El examen del sedimento urinario en pacientes con purpura trombocitopénica trombobtica en ocasiones
muestra eritrocitos y cilindros eritrocitarios. Por el contrario, el examen general de orina en nifios y
adultos con sindrome urémico-hemolitico suele ser normal, tal vez porque este trastorno se caracteriza
por disfuncion renal mas grave, y porque la oliguria o la anuria pueden disminuir la excrecién urinaria de
eritrocitos. Sin embargo, es importante resaltar que el examen general de orina no es especifico para
diferenciar un tipo de sindrome urémico-hemolitico de otro.

El diagnostico del sindrome urémico-hemolitico se sugiere con base en los hallazgos clinicos y por las
condiciones generales. En la mayoria de los pacientes, no existen datos de coagulacion intravascular
diseminada en vista de que este trastorno se acompana de consumo aislado de plaquetas; el tiempo de
protrombina y el tiempo de tromboplastina parcial suelen ser normales. Por lo general, las
concentraciones de complemento son normales, aunque se ha informado hipocomplementemia en

algunos nifios con sindrome urémico-hemolitico; por lo tanto, este hallazgo no excluye el diagnoéstico.””

El objetivo del tratamiento en los sindromes urémico-hemoliticos consiste en revertir el consumo aislado
de plaquetas que es responsable tanto de la necrosis isquémica (por la formacion de trombos) como de la
hemorragia (por la trombocitopenia). Puede intentarse el uso de infusiones de plasma, intercambio

plasmético y otras modalidades.”37®

La eficacia del tratamiento se ha evaluado mejor en la parpura trombocitopénica trombética. Los
resultados de estudios recientes extensos’’” sugieren que la plasmaféresis mas el intercambio
plasmatico con plasma fresco congelado son mas eficaces que la infusion aislada de plasma. Sin embargo,
durante estos estudios los pacientes tratados con intercambio plasmaético recibieron alrededor de tres
veces la cantidad de plasma que los pacientes tratados solo con infusiéon de plasma. Por lo tanto, el
beneficio aparente del intercambio plasmatico puede ser resultado de la infusion de méas plasma fresco
congelado y no de la remocion de alguna sustancia toxica.

El intercambio de plasma se realiza diario hasta que se normaliza la cuenta plaquetaria y cesa la
hemodlisis, en promedio este proceso requiere de siete a ocho intercambios.”>”” Desde el punto de vista
clinico, los sintomas neurologicos tienden a abatirse primero (a los dos a tres dias), después se reduce la



concentracion de deshidrogenasa lactica y la cuenta de plaquetas comienza a aumentar para el quinto
dia. Se observa estabilizacion o mejoria de la funcién renal alrededor del séptimo dia.

Los pacientes con enfermedad muy leve pueden responder a dosis altas de prednisona sola (200
mg/dia),”” aunque debe considerarse realizar intercambio plasmatico si no existe aumento en la cuenta
plaquetaria 48 horas después. Los agentes antiplaquetarios como la aspirina y el dipiridamol no son
eficaces cuando se administran en forma aislada.” Pueden tener algin beneficio cuando se agregan a la

plasmaféresis.”

Son comunes las recaidas, sobre todo durante los primeros 30 a 60 dias, pero en ocasiones hasta afios
después.””788° Por lo general es eficaz repetir el recambio plasméatico.®°

Es necesario hacer énfasis en dos posibles complicaciones de la transfusion de plaquetas. Los agentes
antiplaquetarios pueden inducir hemorragia en algunos pacientes,’ y las transfusiones de plaquetas
pueden causar empeoramiento de los sintomas neurologicos o sintomas nuevos e insuficiencia renal
aguda, al parecer por formacion de trombos nuevos o expansion de los mismos cuando se consumen las

plaquetas infundidas.52:83

Aunque la mayoria de los nifios con sindrome urémico-hemolitico posdiarreico tienen una recuperacion
clinica completa,®+% el seguimiento a largo plazo suele revelar evidencia de dafio renal irreversible,
manifestado por proteinuria, hipertension o insuficiencia renal. Estos datos ocurren en hasta una tercera
parte de los ninos con enfermedad inicial prolongada, definida por anuria durante mas de ocho dias u

oliguria por méas de 15 dias.®+%5

También existen nifios que no se recuperan en forma espontanea del episodio agudo. Los factores
pronoésticos malos incluyen ausencia del antecedente de gastroenteritis, no mejoria en dos semanas y
enfermedad recurrente o familiar.5%%” Existen reportes anecdéticos de tratamiento exitoso en nifios con

enfermedad fulminante por medio de infusiones e intercambio de plasma.”#5°

Complicaciones renales en el embarazo: preeclampsia e hipertension inducida por el
embarazo

CAMBIOS FISIOLOGICOS DURANTE EL EMBARAZO

De manera caracteristica la presion arterial disminuye al inicio de la gestacion, y durante el segundo
trimestre del embarazo por lo general se encuentra 10 mmHg por abajo del valor basal, con cifras
promedio de 105/60 mm Hg®%8° Los factores responsable sde la caida en la resistencia vascular
sistémica no se conocen del todo, pero parece que la menor respuesta a la acciéon presora de la
angiotensina II y de la epinefrina es un factor importante.® Al final de la gestacion, estos cambios
disminuyen en forma gradual y la presion arterial se normaliza.



También ocurre reduccion del tono del musculo liso en los sistemas colectores renales y en los ureteros,
lo que causa un cuadro radiolégico que puede confundirse con obstruccién de las vias urinarias.®® La
importancia de este cambio durante el embarazo normal es que es méas probable que la bacteriuria
asintomética provoque infeccién de las vias urinarias bajas o pielonefritis.®®

El flujo plasmatico renal y la velocidad de filtracion glomerular (VFG) aumentan al principio del
embarazo. El aumento en la VFG alcanza alrededor de un 40 a 50 porciento sobre los niveles basales
hacia el final del primer trimestre.”* Se observa una reducciéon concomitante en la concentracion
plasmaética de creatinina, por lo que una concentraciéon de 0.8 mg/dl (que se considera normal fuera del
embarazo) puede representar nefropatia subyacente. La VFG regresa a los niveles previos al embarazo
durante los primeros tres meses después del alumbramiento.”*

Ocurre hiponatremia leve durante el embarazo normal, y la concentraciéon plasmatica de sodio disminuye
alrededor de 5 mEq/L. Este cambio en la osmolaridad plasmaética es resultado de un ajuste en el
osmostato hipotalamico, quiza inducido por la mayor liberacion de gonadotrofina coriénica humana
durante el embarazo.?*93 Los intentos para corregir la hiponatremia son tanto innecesarios (porque el
cambio es leve y no causa sintomas) como ineficaces. La concentraciéon plasmatica de sodio aumenta en

forma espontanea a los niveles previos al embarazo durante el primer o segundo mes posparto.®+%>

Aunque existe cierta actividad excesiva de la hormona antidiurética (HAD) durante el embarazo normal,
la liberacion de vasopresinas por parte de la placenta causa un mayor metabolismo de la HAD.9%° Este
cambio no es importante desde el punto de vista clinico en la mayoria de las mujeres, aunque algunas
desarrollan poliuria sintomatica.?®°® La mayor diuresis en estos casos suele ser resistente a la
administracion de HAD nativa (vasopresina) por su rapido catabolismo. Sin embargo, la mayoria de las
pacientes con diabetes insipida inducida por el embarazo responden a la 1-desamino-8-D-arginina
vasopresina, un analogo de HAD que es menos sensible a la vasopresinasa.® En pocos pacientes el
desarrollo de poliuria se retrasa hasta el momento del parto o incluso uno a dos dias después, quiza por
actividad prolongada de la vasopresinasa derivada de la placenta.

También es frecuente observar durante el embarazo hiperventilacion persistente que causa una
reduccion modesta en la presion de bidxido de carbono (P(),). Esta alcalosis respiratoria cronica parece

deberse a estimulacion directa del centro respiratorio por la progesterona.®®
PATOGENIA'Y PATOLOGIA

Ocurre preeclampsia en el cinco al 10 porciento de todos los embarazos, aunque es mas comun durante el
altimo trimestre del primer embarazo. En general, ésta se caracteriza por la aparicion gradual de
hipertension, proteinuria y edema después de la vigésima semana de gestacion. Puede progresar hasta la
fase convulsiva llamada eclampsia. Es importante hacer énfasis en que ninguno de estos hallazgos por si
solo es diagnotico de preeclampsia. Por ejemplo, el edema es comtn en el embarazo normal, en parte



como resultado de la compresion de la vena cava inferior por el crecimiento uterino. Ademas, en
pacientes con embarazo molar la preeclampsia puede observarse antes de la vigésima semana de
gestacion, a menudo durante el primer trimestre.

La patogenia de la preeclampsia no se conoce con claridad. La primera alteracion patoldgica ocurre en la
circulacion uteroplacentaria y se caracteriza por menor dilatacién de las arterias espirales.'°%'°' La
isquemia uterina resultante, que también puede ser consecuencia de enfermedades vasculares primarias,
es seguida de alteraciones en el metabolismo de las prostaglandinas, activacién intravascular del sistema
de la coagulaciéon y mayor respuesta a los agentes presores [ver figura 6]. Es posible que el dafio a la
célula endotelial, inducido por un factor liberado por la placenta isquémica, tenga un papel importante

en la génesis de estos cambios.'°

Figura 6

Tension arterial y embarazo

Los factores inmunoldgicos también parecen ser importantes en la patogenia de la preeclampsia. Se ha
propuesto que el desarrollo de preeclampsia puede reflejar un estado de inmunoproteccion inadecuado o
alterado del tejido fetoplacentario. En mujeres que utilizaban métodos anticonceptivos que evitaban el
contacto con el esperma y el liquido seminal (v.gr., preservativo y diafragma) se observo un aumento en
la incidencia de preeclampsia 2.4 veces mayor que en las mujeres que usaban otro tipo de
anticonceptivos (anticonceptivos orales).'°* Este hallazgo sugiere que el contacto con los antigenos
paternos en el semen antes del embarazo puede hacer posible el desarrollo de anticuerpos que permitan
bloquear una respuesta inmune subsecuente dirigida contra el tejido del feto o la placenta. En apoyo de
esta hipotesis esta el hecho de que la preeclampsia es mas comiin en los primeros embarazos y en

mujeres que tienen un embarazo posterior, pero con diferente pareja.'*?

Los principales cambios patolégicos en el rifidon ocurren en los glomérulos. Al examen con microscopio
de luz se observa edema de las células endoteliales con el consencuente estrechamiento u obliteraciéon de
la luz de los capilares glomerulares. En la mayoria de los pacientes con preeclampsia las alteraciones
renales patologicas comienzan a desaparecer poco después del parto, y de manera caracteristica la
histologia renal se normaliza al cabo de dos a tres semanas.'°# Sin embargo, puede no haber mejoria
rapida si existen lesiones renales méas graves y depositos extensos de plaquetas y fibrina.

MANIFESTACIONES CLINICAS Y DIAGNOSTICO

El cuadro clinico de la preeclampsia es variable. La mayoria de las veces la presion arterial comienza a
aumentar en forma gradual después de la vigésima semana de gestacion. Clasicamente la presion arterial
es superior a 140/90 mm Hg en el tercer trimestre, sobre todo durante el tltimo mes del embarazo. En la
mayoria de las pacientes con preeclampsia, ademas de la hipertension arterial, existe edema y



proteinuria. La excrecion urinaria de proteinas aumenta en forma progresiva, a menudo alcanzando un
nivel en rango nefrotico de mas de 3.5 g/dia, aunque el sedimento urinario suele ser casi normal, ya que
contiene algunos eritrocitos o leucocitos. A pesar de todo, es raro que exista reduccion importante de la
funcion renal; la concentracién de creatinina plasmatica aumenta solo en 0.2 a 0.3 mg/dl, a menos que
ocurra coagulacion intravenosa diseminada con necrosis cortical bilateral u otro trastorno (como el
sindrome de HELLP, ver adelante).

En pacientes con una enfermedad més grave pueden observarse otras manifestaciones clinicas. Los
signos y sintomas comunes incluyen cefalea, alteraciones visuales e hiperactividad de los reflejos
osteotendinosos. El dolor epigastrico o subcostal derecho también es comin, y es ocasionado por
distension de la capsula hepatica por edema o hemorragia del higado. En algunas pacientes puede
observarse el desarrollo del sindrome de HELLP (hemolisis con un frotis microangiocitico, enzimas
hepaticas elevadas y una cuenta de plaquetas bajas). Estos hallazgos pueden indicar isquemia hepatica
producida por obstruccion vascular. La aparicién de convulsiones se considera criterio diagndéstico de
eclampsia.

El diagnostico de preeclampsia se sospecha por el desarrollo de hipertension y proteinuria en mujeres
primigravidas, sobre todo en el tercer trimestre del embarazo. La presencia de estos signos al inicio de la
gestacion o el desarrollo de uno u otro en mujeres multigravidas sugiere un trastorno primario como
hipertension arterial esencial, nefropatia primaria, diabetes mellitus o mola hidatiforme.'°> En un grupo
numeroso de pacientes, el diagnostico clinico de preeclampsia pudo confirmarse por biopsia renal
posparto en el 85 porciento de las mujeres primigravidas, pero solo en el 38 porciento de las

multigravidas, la mayoria de las cuales tenian nefrosclerosis benigna u otra nefropatia primaria.'°®
Diferencias entre la preeclampsia y otras causas de hipertension arterial del embarazo

Se considera que existe hipertension arterial durante el embarazo si la presion arterial es mayor de
140/90 mm Hg. Es importante reconocer que una presion arterial de 120/80 mm Hg, que seria
considerada normal en mujeres no embarazadas, puede ser alta durante el embarazo. Por lo tanto, todas
las pacientes deben evaluarse en forma individual y los valores de la presion arterial compararse con las
mediciones registradas antes y durante las primeras fases del embarazo.

En las mujeres embarazadas deben considerarse tres causas importantes de hipertension arterial. En
primer lugar, la hipertension del embarazo puede ser ocasionada por preeclampsia. En segundo lugar, el
aumento de la presion arterial durante la gestacion puede indicar una tendencia hipertensiva subyacente.
Por ultimo, en algunas mujeres, la hipertension arterial gestacional tardia o transitoria es una
complicacion aislada, que desaparece después del parto.

Cuando no existe el antecedente de hipertension arterial, puede resultar dificil diferenciar la
preeclampsia de la hipertension esencial cronica por la disminucién caracteristica de la presion arterial
en el segundo trimestre de la gestacion. Por consiguiente, las pacientes con hipertension cronica previa



pero no diagnosticada pueden tener una presion arterial que se encuentre en el rango normal cuando son

atendidas por primera vez por el médico. A medida que la presion aumenta durante el tercer trimestre,

pueden ser ttiles los siguientes datos para determinar el diagnostico: edad de la paciente, nimero de

embarazo, grado de excrecion urinaria de proteinas y calcio, y concentracion de 4cido trico en plasma

[ver tabla 3].

Tabla 3 Caracteristicas de la preeclampsia y la hipertension esencial del embarazo

Caracteristicas
clinicas

Edad

Embarazos previos

Antecedentes de
hipertension

Proteinuria
Uratos en plasma

Calcio en orina de 24
horas

Presi6n arterial
posparto

Riesgo de hipertension
cronica

Preeclampsia

A menudo menores de 20 afios

Con mayor frecuencia primigravidas

No

Presente

>5.5 mg/dl

<100 mg/dia

Suele ser normal después de 1-3 meses

Similar al riesgo de las pacientes que no
desarrollan preeclampsia

Hipertension esencial

Con frecuencia en mayores
de 30 afios

Por lo general
multigravidas

Ocacional

Ausente

<5.5 mg/dl

>200 mg/dia

Por lo general persiste la
hipertension

Alto

En ocasiones se observa aparicion de hipertension leve aislada durante el tercer trimestre del embarazo
sin la presencia de proteinuria coexistente. Este hallazgo parece tener pocos efectos adversos en la madre
y el feto, aunque en algunas pacientes puede ser un indicador del desarrollo futuro de hipertension
esencial.

Diferencia entre la preeclampsia y la nefropatia primaria
La preeclampsia es el tipo mas comun de nefropatia que ocurre en las tltimas etapas del embarazo. Por

lo general, puede diferenciarse con facilidad de otras causas de nefropatia durante el embarazo porque
estos trastornos a menudo se acompaifian de una reduccién moderada o grave en la velocidad de



filtracion glomerular y de proteinuria leve o ausente.

La insuficiencia renal aguda puede presentarse en cualquier etapa del embarazo como resultado de
diversos trastornos [ver tabla 4], pero rara vez es secundaria a preeclampsia. Las principales causas de
insuficiencia renal aguda en la primera mitad del embarazo incluyen la necrosis tubular aguda
ocasionada por un aborto séptico y el dano prerrenal por hiperemesis gravidica. Al final del embarazo o
durante el periodo posparto, la insuficiencia renal aguda puede ser producida por preeclampsia o por
algunos de los sindromes urémico-hemofilicos [ver antes, Sindromes urémico-hemoliticos]; en estos
casos varias caracteristicas distinguen la preeclampsia del sindrome urémico-hemofilico posparto [ver
tabla 5]. La insuficiencia renal aguda también puede ser causada por necrosis tubular aguda o necrosis
cortical renal en pacientes con desprendimiento de placenta o placenta previa. El higado graso agudo del
embarazo es una complicacion poco comun, pero se acompafa de insuficiencia renal aguda hasta en el
60 porciento de las pacientes y disminuye de manera caracteristica la funcion renal por el desarrollo de
necrosis tubular aguda o por la reduccion de la perfusién renal.'®”

Tabla 4 Causas principales de insuficiencia renal aguda en el embarazo

Primera Necrosis tubular aguda por aborto séptico

mitad Enfermedad prerrenal por hiperemesis gravidica

Segunda Preeclampsia

mitad Necrosis tubular aguda o necrosis de la corteza renal producidas por desprendimiento

de placenta, placenta previa o higado graso del embarazo
Sindrome urémico-hemolitico posparto

Obstruccioén del aparato urinario



Tabla 5 Diferencias entre la preeclampsia y el sindrome urémico hemolitico

Caracteristicas Preeclampsia Sindrome urémico- hemolitico posparto
Incidencia Relativamente comun Raro
Periodo de Tercer trimestre o, en Dias o meses después de un parto aparentemente
presentacion raras ocaciones, después normal
del parto
Pruebas de Tiempos de protombinay | Los tiempos de protrombina y de tromboplastina
coagulacion tromboplasina parcial parcial suelen ser normales, aunque pueden estar
prolongados prolongados en pacientes con anticoagulante
lapico
Recuperacion Frecuente Rara
espontanea

La obstruccion del aparato urinario es otra causa posible de insuficiencia renal durante las tltimas etapas
del embarazo. La relajacion del musculo liso ureteral, mediada en parte por los defectos de las
prostaglandinas y por la presion ejercida sobre los ureteros por el Gtero, produce cierta dilatacion del
sistema caliceal durante la gestacion normal. Esta hidronefrosis considerada funcional puede detectarse
por ultrasonografia renal, y no es diagnostica de obstruccién de las vias urinarias como causa de la
insuficiencia renal en este caso. Sin embargo, rara vez el utero puede ocasionar suficiente obstruccion
como para producir disminucién de la velocidad de filtracién glomerular.’°® La normalizacion de la
funcion renal con el dectbito lateral y su alteracion con el dectibito supino debe sugerir la posibilidad de
este diagnostico.

TRATAMIENTO

La preeclampsia no tratada se asocia con una incidencia alta de muertes fetales y neonatales. En
pacientes que progresan hasta la preeclampsia grave o la eclampsia, la mortalidad materna se
incrementa, sobre todo por la hemorragia cerebral. El tratamiento definitivo requiere la extracciéon del
feto y la placenta. La tinica razon para retrasar el nacimiento en pacientes con diagnostico de
preeclampsia es la evidencia de inmadurez fetal. En este caso, puede utilizarse reposo en cama en
decubito lateral y administracion de fArmacos antihipertensivos (si la presion arterial diastolica es mayor
de 95 a 100 mm Hg) hasta que la interrumpcion del embarazo se lleve a cabo con seguridad, siempre que
no existan otras alteraciones que pongan en peligro la vida de 1a madre, como hipertension de dificil
control, trastornos visuales, convulsiones, sindrome de HELLP o coagulacion intravascular deseminada.



La hipertension leve aislada que aparece durante el tercer trimestre de la gestacion no suele requerir la
interrupcion inmediata del embarazo. Aunque se desconoce el grado minimo de elevacion de la presion
arterial que puede lesionar al feto, es raro que ocurran efectos adversos por la hipertension leve en

pacientes que no desarrollan preeclampsia.'*®

Los datos sobre el tratamiento de la hipertension cronica durante el embarazo son incompletos. La
disminucion notable de la presion arterial materna producida por el tratamiento puede afectar el flujo
sanguineo uteroplacentario, comprometiendo de este modo la viabilidad del feto. Por el contrario,
cuando la presion arterial diastolica de la paciente es mayor de 84 mm Hg, la mortalidad perinatal
aumenta."'® A pesar de estos problemas, es conveniente comenzar el tratamiento en mujeres con
hipertension cronica si la presion arterial diast6lica es mayor de 9o a 95 mm Hg.""' Asimismo, la presion
arterial diastolica por arriba de 100 a 110 mm Hg, ya sea aguda o cronica, debe tratarse para reducir el
riesgo de hemorragia intracerebral materna. Es importante hacer énfasis en que estas recomendaciones
son una guia y que el grado de presion arterial en el que se debe iniciar la administracion de
medicamentos no se conoce con claridad. Por otra parte, las pacientes que reciben tratamiento
antihipertensivo antes del embarazo deben continuarlo durante toda la gestacion. Como regla general,
independientemente del esquema terapéutico utilizado antes del embarazo, este debera continuarse, con
excepcion de los fArmacos en que se ha demostrado un efecto adverso en la viabilidad del feto (ver
adelante).

Una vez que se ha tomado la decisién de iniciar el tratamiento farmacologico, deben administrarse s6lo
los medicamentos antihipertensivos que se consideran seguros en el embarazo, como metildopa,
betabloqueadores e hidralacina. Los diuréticos por lo general deben envitarse, en vista de que la
preeclampsia tiende a acompanarse de un volumen plasmaético bajo, por lo que una mayor disminucion
del volumen plasmatico pudiera exacerbar la isquemia placentaria. Se han usado con éxito bloqueadores
de los canales del calcio en hipertensiéon inducida por el embarazo, pero su toxicidad potencial para el
feto se ha estudiado durante un tiempo mas breve que la de otros agentes."'*''3

Por el contrario, datos obtenidos en animales y humanos sugieren que la administracion de inhibidores
de la ECA o nitroprusiato se relaciona con mayor riesgo para el feto. Al parecer aumenta la incidencia de
parto prematuro, bajo peso al nacer y muerte fetal en las pacientes tratadas con estos medicamentos
durante el embarazo."#''> Se ha descrito una fetopatia caracterizada por hipotension, hipoplasia
pulmonar, displasia tubular renal e hipocalvaria asociada al uso de inhibidores de la ECA."'® En algunos
fetos ha ocurrido reduccion importante en la VFG, causando oliguria, oligohidramnios y, por la menor
cantidad de liquido amniético, alteraciones traumaticas del desarrollo."7**¥ Como resultado de estos
hallazgos, esta contraindicada la administracion de inhibidores de la ECA durante el embarazo."'#
Aunque el riesgo fetal por los inhibidores de la ECA parece ser mayor durante el segundo y tercer
trimestres, estos agentes deben suspenderse en cuanto se sospeche o confirme un embarazo.

El nitroprusiato se ha asociado con toxicidad por cianuro tanto en la paciente como en el producto. No
debe usarse durante el embarazo a menos que las otras alternativas sean ineficaces.



El tratamiento ideal de la preeclampsia consiste en prevenirla. Las alteraciones frecuentes en el
metabolismo de los prostanoides y en la funcion plaquetaria han provocado la realizacion de estudios
aleatorios que evaltan los efectos de la aspirina en dosis bajas (60 a 150 mg/dia) en mujeres con mayor
riesgo de preeclampsia.'®**4 En los estudios iniciales, el riesgo relativo de hipertension inducida por el
embarazo se redujo en las pacientes tratadas con aspirina, lo mismo que la incidencia de productos de
muy bajo peso al nacer y la necesidad de cesareas. En contraste con estos estudios, el estudio reciente
cooperativo sobre aspirina en dosis bajas durante el embarazo (CLASP, por sus siglas en inglés, n. del t.),
que estudi6é a més de 9,000 mujeres con riesgo de preeclampsia, no observo este beneficio.'*> Es posible
que la diferencia sea resultado del menor riesgo de preeclampsia en las pacientes del CLASP (seis a ocho
porciento) en comparacion con las de otros estudios (17 a 52 porciento). Aunque las discrepancias entre
estos estudios no permiten hacer recomendaciones absolutas, al parecer la aspirina en dosis bajas es
relativamente segura tanto para la paciente como para el producto.

Ademas de la aspirina en dosis bajas, se han usado los suplementos de calcio (1.5 a 2.0 g de CaCO,/dia)

en un intento por prevenir las complicaciones hipertensivas durante el embarazo. La justificacion de este
tratamiento se basa en parte en la accion hipotensora potencial del calcio. Un estudio controlado
demostro6 reduccion del riesgo tanto de hipertension inducida por el embarazo como de preeclampsia en
el grupo tratado.'?® Como en el caso de la aspirina, es necesario definir el papel general de los
suplementos de calcio.

PRONOSTICO

La preeclampsia en primigravidas suele ser una enfermedad autolimitada. La incidencia de hipertension
cronica o nefropatia en estas pacientes no es mayor que en las mujeres embarazadas de edad similar del
grupo control."*” Ademas, el riesgo de desarrollar preeclampsia en los siguientes embarazos es bajo. Sin
embargo, es posible que estas observaciones generales no se apliquen a primigravidas con preeclampsia
grave o eclampsia o a multigravidas preeclampticas; estas mujeres parecen tener un riesgo elevado de
hipertension y preeclampsia recurrente en embarazos posteriores. La hipertension cronica también es
maés probable que ocurra en multigravidas con preeclampsia, que a menudo tienen hipertension esencial
o nefropatia.

La hipertension leve aislada del embarazo, en la que la presion arterial diastélica es menor de 90 a 95
mm Hg y no existe proteinuria o insuficiencia renal, no tiene efectos adversos sobre el feto o la madre.
Sin embargo, es necesaria la vigilancia periodica en vista de que el riesgo de hipertensién de inicio tardio
parece estar aumentado, sobre todo en pacientes en las que la presion arterial no se ha normalizado al

décimo dia del posparto.'!

Enfermedad tromboembodlica de las arterias renales

La formacion de trombos o la embolizacién pueden afectar la circulacion venosa o arterial del rinon. Los



principales trastornos arteriales incluyen la trombosis, los émbolos de coagulos sanguineos y la
ateroembolia. La principal afeccidon venosa es la trombosis de la vena renal, que ocurre con mayor
frecuencia en pacientes con sindrome nefrotico.

La tromboembolia arterial o el aneurisma disecante de la aorta pueden causar infarto o atrofia isquémica
de los rifiones, dependiendo del grado de oclusion vascular, la rapidez con la que se desarrolla la oclusion
y si las lesiones vasculares son resultado de coagulos o aterombolia. La circulacion renal es muy
susceptible a las enfermedades embdlicas en vista de que los rifiones en condiciones normales reciben el
20 porciento del gasto cardiaco.

OCLUSION AGUDA NO ATEROMATOSA DE LAS ARTERIAS RENALES

Diversos padecimientos se relacionan con el desarrollo de émbolos o trombosis, que pueden producir
oclusion no ateromatosa de las arterias renales. Las principales fuentes de émbolos renales son los
trombos murales, que son comunes sobre todo en pacientes con arritmias auriculares o infarto del
miocardio previo, y con vegetaciones relacionadas con la endocarditis bacteriana. Los émbolos tumorales
o los émbolos de grasa se observan con menos frecuencia. La trombosis de la arteria renal suele
agregarse a lesiones ateromatosas estenoticas primarias o aparecer después de desgarros traumaticos de
la intima. En raras ocasiones la trombosis se presenta en forma espontéanea.

El infarto en forma de cuiia que se extiende hacia afuera del vaso afectado es el hallazgo patolégico
clasico que se observa en el rifon. La magnitud de la lesiéon renal depende del grado y la duracion de la
oclusion vascular. Por lo general se presenta necrosis irreversible si la oclusion total de la arteria renal
dura dos horas o mas.'?® Sin embargo, la oclusién total de una duracién menor de dos horas puede
ocasionar necrosis tubular aguda, més que infarto.

Las manifestaciones clinicas de la oclusion de la arteria renal son variables. Los pacientes pueden estar
asintomaticos si la oclusion es incompleta; sin embargo, cuando existen sintomas los mas comunes son
nausea, vomito, dolor en el flanco y fiebre. A la exploracion fisica puede haber dolor en el flanco o
abdominal a la palpacion; durante la exploracion debe llevarse a cabo una btisqueda cuidadosa de signos
de embolizacion extrarrenal, como lesiones cutaneas o deficiencias neurologicas focales. Ademas, a
menudo pueden detectarse factores subyacentes que predisponen a la embolizacion renal, como la
fibrilacion auricular o los infartos del miocardio recientes. En muchos pacientes la presion arterial
aumenta poco tiempo después del infarto agudo como resultado de la estimulacion del sistema renina-
angiotensina por la isquemia renal. La presion arterial suele regresar al nivel basal después de dos a tres

semanas.'??

La mayor parte de las pruebas de laboratorio de rutina no son diagnésticas. La hematuria macroscopica o
microscopica se observa solo en cerca de un tercio de los pacientes; lo frecuente de su ausencia puede
reflejar la disminucion notable en la irrigacion sanguinea de la zona infartada, que ocasiona la
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interrupcion de la filtraciéon glomerular y el flujo de orina."° Sin embargo, en condiciones clinicas



apropiadas existe un hallazgo de laboratorio muy sugestivo de infarto renal: la elevacion notable (a
menudo mayor de cinco veces el limite superior normal) de la concentracion de deshidrogenasa lactica
(DHL) y, en ocasiones, un aumento leve de la concentraciéon de aminotransferasa sérica.'' El renograma
con radioisétopos es el procedimiento de eleccién para demostrar la disminucion segmentaria o
generalizada de la perfusion renal. Ademas, es un método diagnostico no cruento que puede evitar la
realizacion de la arteriografia renal o la tomografia computada con material de contraste. Por lo general,
la pielografia intravenosa es menos segura y puede ser normal en pacientes con lesiones segmentarias.

Hasta ahora no se ha determinado el tratamiento é6ptimo para el infarto renal causado por un émbolo,
pero por lo general se prefiere el tratamiento médico. Aunque la cirugia puede restaurar la permeabilidad
vascular, se relaciona con una mayor mortalidad y no mejor recuperacion de la funciéon de la que se

139132 Este tiltimo tratamiento puede causar mejoria

observa sélo con el tratamiento anticoagulante.
importante incluso en pacientes con embolia bilateral e insuficiencia renal avanzada. La cirugia
temprana sigue siendo el tratamiento de eleccidon en pacientes con trombosis traumatica de la arteria

renal, en especial si la cirugia se realiza durante las primeras 24 horas."33

Es conveniente que el tratamiento sea inmediato para conservar el maximo de parénquima renal
funcional. Por desgracia, el diagnostico suele ser tardio por que no se reconocen los datos caracteristicos
descritos antes. Por ejemplo, en un estudio de 17 pacientes, el tiempo de diagnostico fue de tres a seis

dias, con solo cinco casos diagnosticados el primer dia."3°

El tratamiento anticoagulante mas comun consiste en la administraciéon de heparina intravenosa seguida
de warfarina. Una alternativa tal vez mas eficaz es iniciar el tratamiento con un farmaco trombolitico,
como la estreptocinasa, con objeto de disolver el coagulo oclusivo.'3#'35 La infusion local intrarterial, en
lugar de la administracion intravenosa, puede disminuir la dosis total necesaria y, por lo tanto, reducir el

riesgo de hemorragia sistémica.'3>

La cirugia, que no suele indicarse como tratamiento inicial para este trastorno, puede considerarse en
pacientes con insuficiencia renal grave que no muestran mejoria en la funciéon renal después de cuatro a
seis semanas de tratamiento anticoagulante. La embolectomia tardia ha mejorado la funcién renal en

algunos pacientes, indicando que es posible revertir en parte la atrofia isquémica.'3°

A pesar de la eficacia del tratamiento médico, la mortalidad temprana y tardia por los coagulos emboélicos
sigue siendo alta tanto por la embolizacion extrarrenal (en especial hacia el cerebro y el intestino) como

por la enfermedad subyacente (v.gr., ateroesclerosis)."3°

TROMBOEMBOLIA RENAL
La enfermedad ateroembolica renal ocurre en forma caracteristica en pacientes con ateroesclerosis

ulcerada y generalizada. La mayoria de las veces la ateroembolia clinicamente importante es resultado de
la manipulacion de la aorta o de otras arterias de gran calibre durante la arteriografia, la angioplastia o la



cirugia, incluyendo el trasplante de 6rganos.'3”'39 La ateroembolia también puede ser producida por el
tratamiento cronico con warfarina, en vista de que la anticoagulacion puede interferir con la cicatrizacion
de las placas ateromatosas ulceradas, o por el tratamiento trombolitico intravenoso o intrarterial, ya que
la superficie de la placa puede denudarse por la disolucion de la fibrina.'4° La ateroembolia espontanea,
que en estudios de autopsia se demuestra hasta en el 12 porciento de los pacientes mayores de 80 afios,
suele ser asintomatica y no se relaciona con una disminucién considerable de la funcion renal.

El examen del tejido renal por microscopia de luz a menudo es patognomonico de ateroembolia. Las
muestras caracteristicas contienen fragmentos de material acelular y hendiduras biconcavas en las
arterias renales de pequefio y mediano calibre [ver figura 7]. Las hendiduras bicéncavas representan
cristales de colesterol que han sido disueltos durante la fijacion con parafina. Los émbolos tienen una
forma irregular y no se distienden; como resultado, a menudo producen oclusiéon incompleta y atrofia
isquémica secundaria en lugar de infarto. Con el tiempo suele desarrollarse una reacciéon a cuerpo
extraino, que ocasiona proliferacion de la intima y mayor estrechamiento de la luz del vaso. Es frecuente
que existan émbolos similares en otros 6rganos.

Figura 7

Ateroembolia renal

Es importante resaltar que la localizacion de los émbolos dentro del rifién es regional. Por consiguiente,
debido a errores en la seleccion del sitio adecuado para la biopsia renal percutanea, es posible que no se
tomen muestras de lesiones renales caracteristicas, incluso en pacientes en los que se comprueba en el
estudio de autopsia la presencia de ateroémbolos en otros 6rganos o en el rinon.

La enfermedad vascular erosiva grave que ocasiona la formacion de ateroémbolos se observa con mayor
frecuencia en pacientes mayores de 50 afnos de edad. En vista de que la oclusion vascular es incompleta,
los ateroémbolos no suelen producir infarto renal ni sus manifestaciones clinicas o hallazgos de
laboratorio caracteristicos, incluyendo dolor en flanco y elevaciéon de la concentracién de DHL sérica. Por
lo tanto, la mayoria de los pacientes no tienen sintomas relacionados con los rifiones.

Los antecedentes clinicos y la exploracion fisica pueden mostrar signos y sintomas caracteristicos de
ateroembolia extrarrenal. Puede haber deficiencias visuales, dolor abdominal causado por pancreatitis
aguda o infarto esplénico, y mialgias. Otras alteraciones caracteristicas de embolia periférica que pueden
observarse incluyen placas color naranja en las arteriolas de la retina, livido reticular en las extremidades
inferiores y zonas de gangrena en los dedos de los pies en presencia de pulsos pedios normales.'#' La
hipertension mediada por los efectos de la angiotensina II también es frecuente y puede ser grave.

Los hallazgos de laboratorio son inespecificos e incluyen el aumento stubito en la concentraciéon de
creatinina plasmatica poco tiempo después de la realizacion de procedimientos quirtargicos o



radiologicos. El examen general de orina suele ser normal o casi normal, observandose algunas células o
cilindros, que son compatibles con la presencia de atrofia isquémica. Sin embargo, algunos pacientes
tienen sedimento urinario activo caracterizado por hematuria y cilindros celulares, incluyendo cilindros
eritrocitarios. Es frecuente la presencia de eosinofilia en sangre periférica y en algunos casos puede haber
hipocomplementemia; es probable que estos dos hallazgos reflejen activaciéon del sistema inmune por la
exposicion de la superficie ateroembdlica. Es importante distinguir la enfermedad ateroembolica de otros
padecimientos que se acompanan de eosinofilia o hipocomplementemia, como glomerulonefritis,

vasculitis sistémica y nefritis intersticial aguda.'#*'43

El desarrollo de insuficiencia después de la realizacion de cirugia vascular, arteriografia o angioplastia
puede sugerir el diagnostico de ateroembolia renal, aunque en este caso es mas probable el diagnostico
de necrosis tubular aguda. Sin embargo, la presencia de embolia extrarrenal favorece el diagndstico de
enfermedad ateroembolica. La ateroembolia renal y la necrosis tubular aguda pueden diferenciarse con
mayor precision por su evolucion tipica. Los pacientes con necrosis tubular aguda presentan de manera
caracteristica un aumento progresivo en la concentracion de creatinina plasmatica antes de que la
funcion renal se estabilice, pero al final regresa en forma esponténea al nivel basal en un periodo variable
de cuatro a 21 dias. Por el contrario, los pacientes con ateroembolia a menudo tienen una disminucion
aguda en la funcion renal que, dependiendo del grado de embolizacion, es autolimitada; sin embargo, en
vista de que no es posible la disolucion de los ateroémbolos, la insuficiencia renal por lo general es
irreversible. En comparacion con la insuficiencia renal aguda inducida por medio de contraste, el
deterioro en la funcién renal que ocurre con la ateroembolia suele comenzar varios dias después del

138 En algunas ocasiones los pacientes pueden tener

evento desencadenante (v.gr., angiografia coronaria).
cierta mejoria en la funcion renal con el tiempo, tal vez por la resolucion de la necrosis tubular aguda

coexistente o por el desarrollo de flujo colateral hacia las zonas isquémicas.'4"'44

El diagnostico puede ser dificil, sobre todo cuando no es posible identificar factores precipitantes, como
ocurre en la ateroembolia espontanea, o cuando la evolucién de la enfermedad es atipica. Por ejemplo,
puede presentarse insuficiencia renal progresiva subaguda si los pacientes tienen cicatrizacion fibrotica
en respuesta a la ateroembolia o si ocurren episodios nuevos de embolizacion. En este caso puede ser
necesaria la biopsia de un érgano afectado como la piel o el rifién, sobre todo si las manifestaciones
extrarrenales, un sedimento urinario activo, hipocomplementemia o eosinofilia, indican un trastorno
sistémico. Sin embargo, el resultado negativo de la biopsia renal no excluye necesariamente el
diagnostico de ateroembolia, en vista de que es posible que en la muestra no existan vasos afectados.

Hasta ahora no existe tratamiento especifico para la ateroembolia renal. En pacientes con alto riesgo
deben evitarse procedimientos como la arteriografia, si existen técnicas menos cruentas que puedan
proporcionar la misma informacion. Ademas, el tratamiento anticoagulante no esta indicado en vista de

que puede agravar el trastorno al favorecer la ateroembolia recurrente.'+*

Necrosis de la corteza renal



La necrosis de la corteza renal es un estado clinicopatologico que se caracteriza por insuficiencia renal
aguda, por lo general antrica, y grados variables de necrosis o infarto de los componentes corticales,
tabulos y glomérulos. Este trastorno se relaciona con mayor frecuencia con el desprendimiento de
placenta o alguna otra complicacién al final del embarazo, como la placenta previa. También puede
ocurrir en presencia de choque séptico u otros padecimientos que ocasionan hipovolemia, como las

quemaduras o la pancreatitis hemorragica aguda.'>

La principal alteracion patoldgica en esta enfermedad es la necrosis de todos los componentes de la
corteza renal. También puede observarse necrosis de los vasos sanguineos y trombos dispersos en las
arterias interlobulares, arteriolas y glomérulos. En casos avanzados la corteza puede estar destruida por
completo y las arterias presentar necrosis y trombosis extensas. Sin embargo, incluso en estos casos suele
mantenerse intacto el tejido renal en las zonas justo por abajo de la cipsula, en la region yuxtamedular y

146 1 as nefronas por abajo de la capsula no son funcionales, ya que sus segmentos

en la médula.
intratoracicos estan necrosados. En experimentos realizados en animales, las nefronas corticales
profundas se mantienen intactas, tal vez porque las regiones yuxtamedulares son perfundidas por las
arterias arcuatas, mas que por los vasos interlobulares trombosados. Se desconoce si existen hallazgos
similares en humanos que puedan explicar la recuparacion parcial de la funcién renal en algunos

pacientes.'4”

La patogenia de la necrosis cortical renal no se conoce por completo. Sin embargo, la coagulacion
intravascular diseminada y la isquemia renal grave se consideran importantes en ella. En los casos de
necrosis cortical se encuentran trombos de fibrina en los vasos renales. Este hallazgo es similar al cuadro
histologico de la reaccion generalizada de Shwartzman, en la que se administran endotoxinas en forma
periddica a animales, ocasionando trombosis generalizada y hemorragia que a su vez produce necrosis de
la corteza renal. Esta reacion ocurre con mas facilidad en animales prefiados en comparacién con grupos

148 Aunque la mayor parte de las evidencias indican que la isquemia

control de animales no prefiados.
renal grave es el principal mecanismo patogénico en la mayoria de los pacientes que desarrollan necrosis
cortical, en algunos casos la coagulopatia producida por la liberacion de tromboplastina a la circulacién

produce deposito de fibrina intravascular y una mayor reducciéon de la perfusion renal.

La necrosis de la corteza renal se caracteriza por la aparicion subita de oliguria o anuria. También es
frecuente que exista hematuria macroscopica, dolor en el flanco e hipertension arterial. En mas del 50
porciento de los casos este tratorno es causado por el desprendimiento de la placenta u otra complicacion
del tercer trimestre del embarazo, como la placenta previa.'4°

Los hallazgos de laboratorio en la necrosis cortical son inespecificos. El BUN y la concentracion de
creatinina plasmatica aumentan diariamente, lo cual es reflejo de la disminucion aguda de la velocidad
de filtracion glomerular. Ademas de la hematuria y la proteinuria leve, el examen general de orina puede
mostrar leucocitos, células del epitelio tubular y cilindros granulares. Estos hallazgos son similares a los
que se observan en la necrosis tubular aguda. Pueden existir alteraciones hematologicas relacionadas con
la coagulacion intravascular deseminada, sobre todo en pacientes con complicaciones obstétricas



primarias.

El diagnostico diferencial de la necrosis incluye la necrosis tubular aguda, otras causas de insuficiencia
renal aguda al final del embarazo [ver tabla 4] y algunas otras causas de anuria. Varias manifestaciones
clinicas pueden ayudar a diferenciar la necrosis cortical de la necrosis tubular aguda. En pacientes con
necrosis de la corteza renal son comunes el dolor en el flanco, la hematuria macroscopica y la anuria,
pero son raros en los casos de necrosis tubular aguda. Asimismo, en la necrosis tubular aguda la funcién
renal comienza a mejorar en un periodo de cuatro a 21 dias y con el tiempo la recuperacion es casi
completa en la mayoria de los pacientes. Por el contrario, la anuria o la oliguria prolongada es una
manifestacion caracteristica de la necrosis de la corteza renal, ademas de la falta de mejoria en la funcion

renal o su recuperacion parcial y tardia.'>°

Aungque la insuficiencia renal aguda tiene muchas causas, solo algunas se acompanan de anuria. Los
padecimientos que deben considerarse en presencia de insuficiencia renal aguda y anuria, ademas de la
necrosis cortical, se incluyen el estado de choque, que puede causar hipoperfusion importante de los
rifiones y necrosis tubular aguda agreda, la obstruccion completa del aparato urinario, que por lo general
puede excluirse mediante la ultrasonografia renal, alguno de los sindromes urémico-hemoliticos [ver
antes, Sindromes urémico-hemoliticos], y en raras ocasiones, la glomerulonefritis grave, la vasculitis o la
oclusion vascular bilateral completa. Las condiciones tipicas en las que ocurre la necrosis de la corteza
renal a menudo permiten distinguirla de estos trastornos. Sin embargo, cuando el diagndstico es dudoso
pueden estar indicados los estudios radiograficos o la biopsia renal. La observacion de calcificaciones
renales en la radiografia simple de abdomen sugiere la presencia de necrosis de la corteza renal, aunque
es frecuente que no se visualicen depositos de calcio durante un lapso de uno a dos meses, limitando de
esta forma su utilidad como criterio diagnostico.'>*

Hasta ahora no se ha demostrado que algtin tratamiento especifico afecte la evolucion de la necrosis
cortical. En cerca de una tercera parte de los pacientes la diuresis aumenta y la funcion renal mejora en
un periodo de dos a cuatro meses, establizdndose a un nivel del 15 al 50 porciento de lo normal."° Esta
recuperacion parcial, que puede ser suficiente para suspender la dilisis, tal vez ocurre, al menos en
parte, gracias a que las nefronas yuxtamedulares no suelen presentar necrosis isquémica irreversible. Sin
embargo, la fase de recuperacion puede ser seguida por el deterioro gradual de la funcion renal durante
un periodo de algunos afos; esta alteracion puede reflejar dano hemodinamico que afecta a los

glomérulos supervivientes.'>”
Nefropatia por células falciformes

La afeccion renal es comun en los pacientes cuyos eritrocitos contienen hemoglobina S, o hemoglobina
falciforme. Este tipo de hemoglobina es responsable de la anemia de células falciformes, el rasgo
falciforme y otras hemoglobinopatias. La principal manifestacion renal en individuos con el rasgo
falciforme es la hematuria recurrente; sin embargo, en personas con anemia de células falciformes se
presentan de manera caracteristica diversas alteraciones patologicas y funcionales [ver tabla 6]. Por



consiguiente, la nefropatia por células falciformes siempre debe considerarse en el diagndstico
diferencial en los pacientes de raza negra que presentan hematuria y necrosis papilar.

Tabla 6 Manifestaciones renales de la anemia de células falciformes

Hematuria

¢ Se detecta con mas frecuencia en el rasgo falciforme que en la enfermedad de células
falciformes

Infarto renal y necrosis papilar
¢ Pueden predisponer a infecciones del aparato urinario
Funcion tubular anormal

e Capacidad de concentracion disminuida
e Menor secrecion de acido y potasio

Sindrome nefrotico

e Puede evolucionar hasta la insuficiencia renal

La médula es la porcion del rindén mas afectada en la nefropatia por células falciformes. Existen zonas
localizadas de hemorragia o necrosis que finalmente producen inflamacion intersticial, atrofia tubular y
fibrosis. También son comunes las lesiones glomerulares (ver adelante).

El mecanismo patogénico primario en esta nefropatia parece ser la formacion de células falciformes a
partir de eritrocitos en los capilares medulares. La osmolaridad elevada y la presion arterial de oxigeno
baja presentes en esta region contribuyen a la transformacion de los eritrocitos en células falciformes.
Como resultado de estas alteraciones medulares, puede haber pérdida de la funcidn, lo que ocasiona
anomalias tubulares similares a las observadas en los animales después de la extirpacion quirargica de
las papilas. Estas alteraciones tubulares incluyen la disminucion en la capacidad de concentracion, el
deterioro en la acidificacion urinaria y la reduccion en la secrecién de potasio (ver adelante).

Las manifestaciones clinicas de la nefropatia por células falciformes varian desde alteraciones subclinicas
en la excrecion de agua y potasio hasta hematuria macroscopica o sindrome nefrotico. El diagndstico de
cualquiera de estas alteraciones se basa en la confirmacion de la presencia de hemoglobina S mediante
estudios apropiados, como la electroforesis de hemoglobina.



HEMATURIA

La hematuria macroscopica indolora es una de las manifestaciones renales mas comunes en pacientes
con el rasgo falciforme.™3 No se conoce con claridad porqué la hematuria es mas comtn en individuos
con el rasgo falciforme que en los pacientes con enfermedad de células falciformes, pero tal vez se
relaciona con la prevalencia mucho mayor del rasgo falciforme.

La hematuria puede aparecer en forma espontanea o presentarse después de un traumatismo leve. Por lo
general es recurrente y a menudo proviene de un solo rifion; puede ser microscopica o macroscopica. En
la mayoria de los casos la hematuria es leve y autolimitada, persistiendo varios dias o semanas, pero sin
requerir tratamiento especifico. En algunos individuos, la hemorragia puede ser més profusa o

prolongada, por lo que requiere tratamiento."*
INFARTO RENAL Y NECROSIS PAPILAR

La necrosis papilar es resultado de la trombosis o la precipitacion de sedimento en los vasos rectos y
constituye una de las manifestaciones mas comunes de la anemia de células falciformes [ver figura 9]. La
mayoria de los pacientes con esta complicacion estan asintomaticos y su funcién renal es normal. Sin
embargo, la formacion de cicatrices puede predisponer al desarrollo de infecciones del aparato urinario.

Figura 9

Rifidén normal vs enfermedad de
células falciformes

Los pacientes con enfermedad de de células falciformes o rasgo falciforme pueden presentar infartos
renales. En estos casos se ha informado la presencia de grandes hematomas perirrenales. Es posible que
los hematomas se desarrollen debido a que las arterias renales principales permanecen permeables y

contintan irrigando las zonas infartadas.'?®
CAPACIDAD DE CONCENTRACION DISMINUIDA

La disminucion en la capacidad para concentrar la orina es un hallazgo general y temprano en pacientes
con enfermedad de células falciformes. La formacion de células falciformes en los capilares de los vasos
interfiere con el intercambio de contracorriente, causando atrapamiento ineficaz de solutos en la médula
interna, que es el sitio donde se genera la maxima osmolaridad urinaria en presencia de hormona
antidiurética. Por consiguiente, la osmolaridad urinaria maxima en nifos de 10 afios de edad con anemia
de células falciformes es solo de 400 a 450 mOsm/kg, que es mucho menor que el valor normal de 900 a
1,400 mOsm/kg.'5° Este defecto en la capacidad de concentracion es reversible, después de miltiples
transfusiones, en pacientes homocigotos para el gen falciforme y menores de 10 6 15 anos de edad, pero



es irreversible en individuos de mayor edad. Estas alteraciones son mucho menos graves y aparecen a
una edad mayor en individuos con el rasgo falciforme o con la enfermedad de células falciformes-
hemoglobina C.

El principal sintoma producido por la alteracion en la capacidad para concentrar la orina es la poliuria.
Esta manifestacion puede ser molesta, sobre todo en la noche por la nicturia intermitente. Sin embargo,
puede mantenerse un balance de liquidos normal mientras la sed sea normal y el aporte de agua
suficiente.

SECRECION RENAL BAJA DE HIDROGENO Y POTASIO

La lesion del tubo colector cortical, que es el sitio de secrecidn de potasio y acidificacion urinaria
maxima, puede producir hipercalemia y acidosis metabdlica.'” En vista de que la concentracion de
aldosterona es normal en la mayoria de los pacientes con anemia de células falciformes, la lesion
isquémica de las células es el mecanismo mas probable que ocasiona estas alteraciones. Por el contrario,

en pacientes con el rango falciforme el control del potasio no est afectado.'>®
INSUFICIENCIA RENAL AGUDA

En pacientes con enfermedad de células falciformes o con el rasgo falciforme es poco comin la
disminucion rapida de la funcion renal, pero puede ocurrir en dos situaciones. En primer lugar, la
obstruccion completa del aparato urinario, causada en ocasiones por el desprendimiento bilateral de las
papilas, produce insuficiencia renal aguda. En segundo lugar, puede ocurrir insuficiencia renal aguda
como consecuencia del desarrollo de rabdomiolisis por el ejercicio vigoroso. En este caso la rabdomiolisis
es resultado del aumento en la formacion de células falciformes, que puede producir isquemia muscular.

Nefritis por radiacion

Al igual que otros 6rganos, los nifos son sensibles a la radiacion, sobre todo cuando esta expuesto a una
dosis acumulativa de méas de 2,300 cGy (2,300 rads).">® La nefritis por radiaciéon, que fue un trastorno
comun en décadas anteriores, en la actualidad se observa en raras ocasiones. La desaparicion casi
completa de este tipo de nefropatia fue resultado del perfeccionamiento en las técnicas de radioterapia
localizada, de la disminucién del uso de radiaciones en las enfermedades no malignas y del empleo
generalizado de la quimioterapia en lugar de la radiaci6on total del abdomen en los padecimientos
malignos intrabdominales. En la actualidad la mayoria de los casos de nefritis por radiacion ocurren
como resultado de la radioterapia de los tumores malignos retroperitoneales diseminados o después de la
preparacion para los trasplantes de médula 6sea. En este tltimo caso, que implica el uso de
quimioterapia y radioterapia, pueden identificarse lesiones vasculares hasta en el 50 porciento de los
pacientes [ver antes, Sindromes urémico-hemoliticos].

En general, predominan las lesiones vasculares y glomerulares, que son indistinguibles de las lesiones



observadas en el sindrome urémico-hemolitico.'°° También suelen existir alteraciones
tubulointersticiales de gravedad variable. Con el tiempo, estas alteraciones inflamatorias progresan hasta
la fibrosis intersticial, la atrofia tubular y la glomeruloesclerosis. Sin embargo, antes de que sea evidente
la disfuncion renal hay un intervalo de tiempo variable sin alteraciones. La nefritis aguda por radiacion
puede aparecer incluso a los seis meses después de la radioterapia, mientras que la nefritis cronica puede

presentarse 12 o mas afios después de la exposicion a la radiacion. 6162

Ademas de la insuficiencia renal, también suele observarse hipertension arterial en pacientes con nefritis
por radiacion. El aumento de la presion arterial parece ser mediado sobre todo por el sistema renina-
angiotensina, por lo que es probable que responda al tratamiento con inhibidores de la enzima

conversora de angiotensina.'®3 La hipertension arterial maligna puede desarrollarse durante el episodio
agudo o después de algunos meses o afnos.
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Figuras

Figura 1 Glomerulonefritis de medias lunas: biopsia La microscopia de luz revela compresion del
penacho glomerular por una semiluna en una muestra de tejido renal obtenida por biopsia en un
paciente con glomerulonefritis de medias lunas. Aunque puede observarse una lesion idéntica en
diversos trastornos, la tincion inmunfluorescente negativa para los complejos antigeno-anticuerpo es
muy sugestiva de vasculitis necrosante sistémica, como la granulomatosis de Wegener o la
poliarteritis nodosa. La mayoria de las otras causas de glomerulonefritis de medias lunas se
caracterizan por los patrones tipicos de tincién inmune, como el patrén de inmunofluorescencia
lineal en el sindrome de Goodpasture.



Figura 2 Erupcion purpurica en vasculitis por hipersensibilidad En este paciente con vasculitis por
hipersensibilidad se observa una erupcién purparica palpable en las extremidades inferiores. La
tincion inmunofluorescente de los vasos dérmicos de la biopsia de piel puede ser diagnéstica. Por
ejemplo, en este caso el depdsito de IgA es muy sugestivo de purpura de Henoch-Schénlein.



Figura 3 Crioglobulinemia mixta esencial: biopsia La microscopia de luz revela un tubulo renal que
contiene complejos de crioglobulinas precipitadas (en el centro) en una muestra de la biopsia renal
de un paciente con crioglobulinemia mixta esencial. También se observa una zona circundante de
inflamacién intersticial en respuesta de la lesion tubular.



Figura 4 Lesiones en piel de cebolla: esclerodermia La microscopia de luz muestra la lesion
caracteristica en capas de cebolla observada en la crisis esclerodérmica renal. Sin embargo, este
hallazgo no es diagnostico de esclerodermia, en vista de que se presentan alteraciones similares en
la hipertension maligna y en los sindromes urémico-hemoliticos.



Figura 5 Purpura trombocitopénica trombética: dafio renal La microscopia electronica muestra un
capilar glomerular de un paciente con purpura trombocitopénica trombética. La luz del capilar esta
en el centro y contiene tres eritrocitos. EI material de aspecto velloso entre los eritrocitos y la
membrana basal glomerular es caracteristico de este trastorno y puede representar fibrina no
completamente polimerizada. Este material ha separado las células endoteliales de la membrana
basal. En casos mas cronicos, puede presentarse una lesion vascular similar a la observada en la
esclerodermia [ ver figura 4 ].
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Figura 6 Tension arterial y embarazo Se muestra la dosis promedio de angiotensina Il necesaria
para elevar la presion arterial diastélica en 20 mm Hg en primigravidas. Las mujeres con embarazos
normales que no desarrollaron preeclampsia requirieron una dosis mayor de angiotensina Il para
presentar esta respuesta en la presion arterial que las mujeres con preeclampsia. La diferencia en
los valores promedio entre los dos grupos de pacientes fue significativa (P < 0.01) después de la 22a
semana de gestacion y muy significativa (P < 0.001) después de la 26a del embarazo. La resistencia
a la angiotensina Il durante el embarazo normal puede ser mediada por la menor produccién de
prostaglandinas vasodilatadoras por la placenta. Esta resistencia puede detectarse cerca de la 23a
semana de gestacion.



Figura 7 Ateroembolia renal La microscopia de luz muestra un ateroémbolo alojado en una arteria
renal pequefia, con oclusiébn de la luz vascular. Las hendiduras paralelas bicdncavas, que
representan cristales de colesterol disueltos durante la fijacion con parafina, son caracteristicas de
este trastorno.



Figura 9 Rifion normal vs enfermedad de células falciformes En la microrradioangiografia con
inyeccion de material de contraste de un rifibn normal ( a ), son visibles los vasos rectos que se
extienden hacia la papila renal. Por el contrario, en la microangiorradiografia de un paciente con
enfermedad de células falciformes ( b ), casi no hay vasos rectos.



