‘ ‘ NEFROLOGIA. Volumen 25. Ndmero 4. 2005

Trombosis recurrente del acceso vascular
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RESUMEN

Las complicaciones relacionadas con el acceso vascular (AV) son una causa fre-
cuente de morbilidad de los pacientes en hemodialisis (HD) y generan un eleva-
do coste. Presentamos el caso de un paciente adulto con insuficiencia renal cro-
nica terminal y trombosis repetidas del AV para hemodidlisis, asociado a la
mutacion G20210A del gen de la protrombina, en el contexto de una intoleran-
cia a un injerto renal no funcionante. La expresion clinica de este tipo de altera-
ciones de la coagulacién, puede estar favorecida en el paciente en HD, por la
presencia de un estado inflamatorio, frencuente en estos pacientes. En este caso,
la respuesta inflamatoria asociada a la intolerancia al injerto renal podria haber
favorecido la manifestacion clinica en forma de trombosis de repeticion del AV en
un paciente heterocigoto para la mutacién G20210A del gen de la protrombina.
En los pacientes que desarrollan disfuncion precoz del AV y no presentan pro-
blemas en la técnica de implantacién, debe estudiarse la existencia de un estado
protrombético.
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RECURRENT VASCULAR ACCESS TROMBOSIS ASSOCIATED WITH THE
PROTHROMBIN MUTATION G20210A IN A ADULT PATIENT IN
HAEMODIALYSIS

SUMMARY

Vascular access-related complications are a frequent cause of morbidity in haemo-
dialysis patients and generate high costs. We present the case of an adult patient with
end-stage renal disease and recurrent vascular access thrombosis associated with the
prothrombin mutation G20210A and renal graft intolerance. The clinical expression of
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TROMBOSIS RECURRENTE DE ACCESO VASCULAR

this heterozygous gene mutation may have been favoured by inflammatory state, fre-
quent in dialysis patients. In this patient, the inflammatory response associated with
the renal graft intolerance would have favored the development of recurrent vascular
access thrombosis in a adult heterozygous for prothrombin mutation G20210A. In the
case of early dysfunction of haemodialysis vascular access and after ruling out tech-
nical problems, it is convenient to carry out a screening for thrombophilia.
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G20210A.

INTRODUCCION

Las complicaciones relacionadas con el acceso
vascular (AV) representan en Espafa al menos un
21% de las causas de hospitalizacién de la pobla-
cién en hemodialisis (HD), lo que genera un eleva-
do coste'. La disfuncién del AV se manifiesta en un
80-85% de los casos como trombosis? y se asocia
con una dosis insuficiente de didlisis. La trombosis
del acceso vascular esta relacionada con los princi-
pales factores de riesgo cardiovascular del paciente
con insuficiencia renal crénica (inflamacion, estrés
oxidativo, disfuncion endotelial, proliferacién de la
fibra muscular lisa vascular o activacién hemostati-
ca)’. Estos factores asociados al trauma vascular, ge-
neran un circulo vicioso que se inicia con inflama-
cién y remodelacién vascular y que tiene como
manifestacion tardia la estenosis del extremo veno-
so y posterior trombosis del AV2.

Los enfermos que desarrollan disfuncién precoz
del AV tienen una tendencia marcada a la trombo-
filia?. Actualmente es posible identificar factores ad-
quiridos y heredados que predisponen a fenémenos
tromboticos en estos pacientes.

Dentro de los factores hereditarios, ademas de los
ya conocidos déficits de proteina C y S, antitrombina
IIl; también se ha descrito la asociacién con la mu-
tacion G1691A del factor V y la mutacion G20210A
del gen de la protrombina con la apariciéon de even-
tos trombdticos en la poblacién general*>.

Presentamos el caso de un paciente con insufi-
ciencia renal crénica terminal con trombosis repeti-
das del AV para hemodialisis y que presentaba la
mutacién G20210A del gen de la protrombina, con
caracter heterocigoto. Tras una revision de la litera-
tura s6lo hemos encontrado otro caso similar en la
poblacién adulta?.

CASO CLINICO

Se trata de un varén de 53 afos con antecedentes
de insuficiencia renal crénica terminal secundaria a

glomeruloesclerosis focal y segmentaria diagnosticada
en 1976, que inicié6 hemodidlisis (HD) en mayo de
1999 vy recibi6 trasplante renal de donante vivo no
emparentado en junio de 1999. Durante su estancia
en didlisis no present6é fenémenos trombéticos. Como
complicacion del trasplante presentd rechazo agudo
tardio en agosto de 2002 y posteriormente pérdida del
injerto, requiriendo hemodialisis desde julio de 2003.

Después de 1 mes de reiniciar HD y coincidiendo
con la disminucién progresiva de la inmunosupresion,
el paciente presenta clinica de intolerancia al injerto
renal, que se confirmé con una intensa captacién a
nivel del injerto en una gammagrafia con plaquetas
marcadas y que se resolvié con trasplantectomia.

Durante este intervalo el paciente acudié en mul-
tiples ocasiones por disfuncion del catéter de HD
que utilizaba como AV, asi como por una fistula ar-
teriovenosa en codo izquierdo fallida por trombosis
extensa de la vena de drenaje y de la vena basilica
a nivel proximal.

Ante la evidencia de trombosis en este paciente, se
realiz6 un estudio detallado donde destaca un perfil
bioquimico y hepatico dentro de la normalidad, PCR
6 mg/dl, plaquetas 488 x 10%L, tiempo de protrombi-
na 100%, tiemp parcial de tromboplastina 28 segun-
dos (25-33 segundos), fibrinbgeno 4,2 g/L (rango nor-
mal: 1,6-4,2 g/L), anticuerpos antifosfolipido negativos,
antitrombina IlI, plasminégeno, proteina C funcional,
proteina S libre y total dentro de la normalidad; au-
sencia de resistencia a la proteina C, pero presencia
de la mutacién G20210A con caracter heterocigoto.

El paciente inicié tratamiento con dicumarinicos
hasta la fecha, manteniendo INR entre 2-3 y no ha
presentado nuevos problemas trombéticos, desde el
inicio del tratamiento anticoagulante y después de
la trasplantectomia.

DISCUSION
La presencia de fenémenos trombéticos es fre-

cuente en la poblacién de pacientes con insuficien-
cia renal cronica terminal, y clasicamente se atribu-
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y6 a una trombofilia adquirida e inducida por la he-
modidlisis cronica®’.

La trombosis de un catéter venoso central es una
complicacién importante, ya que requiere la inser-
cién de un nuevo catéter, incrementando el riesgo
de complicaciones derivadas del procedimiento y
porque también implica el uso de anticoagulantes,
lo que aumenta el riesgo de sangrado.

Ademas, la trombosis del catéter ocasiona disfun-
cién y disminuye la dosis administrada de trata-
miento sustitutivo renal (TSR), aumentando tando la
mortalidad de la poblacién en HD, y finalmente
como consecuencia de lo anterior, se aumenta el
gasto sanitario.

La disfuncién de los catéteres de HD puede ser
precoz o tardia. Las disfunciones precoces habitual-
mente se relacionan con problemas en la técnica de
implantacion y se diagnostican mediante técnicas de
imagen que comprueban su localizacién. En este pa-
ciente se confirmé la adecuada posicion del catéter
a pesar de lo cual era reiterada la presencia de dis-
funcién, lo que nos indujo a analizar la existencia
de un estado protrombético en un paciente sin his-
toria clinica previa de trombofilia.

El polimorfismo G20210A del gen de la protrom-
bina en heterocigotos se ha visto asociado a trom-
bosis venosa profunda y tromboembolismo pulmo-
nar en la poblacién general?, asi como infarto agudo
de miocardio en edades tempranas®.

En un estudio realizado en pacientes hospitalizados
con catéter venoso central implantado para adminis-
tracién de sueros, quimioterapia o monitorizacién he-
modinamica se objetivd que la presencia de la muta-
cion G1691A del factor V o de la mutacién G20210A
del gen de la protrombina, aumentaba el riesgo de
trombosis del catéter con un RR de 2,79, También se
ha descrito la pérdida precoz del injerto renal, aso-
ciada a la presencia de alguna de esta dos mutacio-
nes''2. En los pacientes en hemodidlisis, no hay es-
tudios de series que relacionen la trombosis del AV
con la presencia de este tipo de alteraciones hereda-
das de la coagulacién. Sin embargo existen dos casos
previos en la literatura que describen la asociacién de
trombosis recurrente del AV para HD con la mutacién
heterocigota 20210A del gen de la protrombina en una
paciente pediatrica'® y en un adulto?.

En nuestro paciente no habia antecedentes clinicos
previos de un estado protrombético, por lo que atri-
buimos el fendmeno a un aumento en la expresividad
clinica de su mutacién secundaria a la respuesta in-
flamatoria asociada a la intolerancia al injerto renal.
La inflamacién se asocia con un estado protrombéti-
co con aumento de los niveles de fibrinégeno y otros
factores hemostaticos®. Resulta l6gico pensar que la
expresion de este tipo de alteraciones genotipicas,
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pueda estar favorecida en el paciente en HD, por el
estado protrombético propio de la uremia y la res-
puesta inflamatoria frecuente en estos pacientes.

De esta forma la aparicion simultinea de intole-
rancia al injerto renal y trombosis recurrente del
AV en un adulto heterocigoto para la mutacién
G20210A del gen de la protrombina, podria tener
una relaciéon mas que casual en este caso.

En pacientes con trombosis precoz o recurrente
del AV, es aconsejable descartar un estado protrom-
bético subyacente, estudio que debe incluir el des-
pistaje de polimorfismos genéticos asociados a tras-
tornos de la coagulacion.
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CARTAS

Evaluacion de la angioplastia transluminal
percutanea del acceso vascular para
hemodialisis: efectos sobre los parametros
hemodinamicos y la adecuacion de dialisis

). Pérez Martinez, F. Llamas, E. Lopez Rubio, C. Gémez Roldan
Servicio de Nefrologia. Complejo Hospitalario Universitario de Albacete.

Sr. Director:

Una de las piezas fundamentales para el ade-
cuado desarrollo de la hemodidlisis es el acceso vas-
cular (AV). Los problemas derivados de éste, consti-
tuyen la primera causa de hospitalizacién', con un
importante aumento de la morbilidad, y una dismi-
nucion de la eficacia de didlisis.

La apariciéon en 1997 de las guias K/DOQI para
el acceso vascular con su posterior revision en el
afio 200073, y recientemente las Guias de Acceso
Vascular en Hemodidlisis de la Sociedad Espafiola
de Nefrologia*, destacan el papel fundamental de la
radiologia intervensionista para el tratamiento de las
estenosis y trombosis de los AV. Estas técnicas per-
miten el manejo de los problemas de los AV de una
manera sencilla y con una baja tasa de complica-
ciones.

Las pautas de vigilancia y cuidados de los AV es-
tablecidos por estas guias, marcan unos criterios a
la hora de realizar la indicacién de la angioplastia
transluminal percutanea (ATP), con el fin de mejo-
rar tanto los parametros hemodindmicos del AV (flujo
sanguineo, presion venosa, presion arterial negativa),
asi como de la adecuacién de didlisis, establecida
principalmente por el Kt/V por sesién de hemodia-
lisis. Estudios posteriores han demostrado que utili-
zando protocolos de monitorizacion del acceso
vascular para controlar su funcionamiento, puede re-
ducir las hospitalizaciones y los costes asociados al
tratamiento dialitico a largo plazo°.

Presentamos un andlisis sobre la evolucion de los
parametros hemodindmicos de los AV y de la ade-
cuacion de didlisis, tras las ATP realizadas en nues-
tro centro.

Se recogieron datos en cuanto a flujo sanguineo
dindmico (Qb), presidon arterial negativa prebomba

(PA), presion venosa dinamica (PV) y dosis de diali-
sis (Kt/V monocompartimental por sesiéon de hemo-
didlisis), antes y después de cada procedimiento in-
tervencionista (ATP).

Se analizaron un total de 107 procedimientos
sobre 63 AV en 61 pacientes, 52% en varones y 48%
en mujeres, con una edad media de 63,47 + 16,07
anos. El 26% presentaban diabetes mellitus. El 67%
eran AV autélogos y el 33% protésicos.

Los resultados se recogen en la tabla I. Observa-
mos como se produce una clara mejoria en todos
los parametros evaluados, con aumento del flujo
sanguineo, disminucién de la PA y de la PV. Ade-
mas, hay que destacar como, tras la ATP, pasamos
de una situacién considerada de didlisis inadecuada
(KtV menor de 1,2) a una dialisis adecuada (Kv/V
mayor de 1,2), con un aumento medio del KtV del
18,26%.

Para todos estos parametros se ha observado una
diferencia estadisticamente significativa (p < 0,05).

Podemos concluir segln estos resultados que,
en nuestra experiencia, la realizacion de ATP sobre

Tabla I. Resultados pre y post angioplastia de los
accesos vasculares

Media Desv. Est.
KtV pre 1,15 0,20
Kt/V post 1,36* 0,16
Qb pre (ml/min) 332,24 44,58
Qb post (ml/min) 353,32* 33,40
PV pre (mmHg) 149,35 30,63
PV post (mmHg) 141,45%* 24,48
PA pre (mmHg) 138,97 26,20
PA post (mmHg) 135,70* 25,55

*p < 0,05.
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los AV malfuncionantes, conlleva una mejoria sig-
nificativa en los pardmetros hemodinamicos del AV
(Qb, PV y PA), repercute en una importante mejo-
ria de la adecuacion de didlisis, y puede conseguir
por tanto una mayor supervivencia del AV (ya des-
crita por otros autores), y una mejoria significativa
en el K¥V, lo que contribuiria a aumentar la su-
pervivencia del paciente con IRC en HD. Esto nos
[leva a pensar debemos ser estrictos en la monito-
rizacién del AV para conseguir indicaciones pre-
coces de ATP, que aumenten la supervivencia del
mismo.
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