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Demostracion de la existencia de un reflujo
vesicoureteral adquirido tras periodos
prolongados en dialisis
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RESUMEN

Se ha observado una alta prevalencia de reflujo vesicoureteral (RVU) no sospe-
“chado clinicamente en aquellos pacientes en didlisis a los que se les realiza cis-
touretrografias (CUMS) previas al trasplante renal. Existen dudas sobre el significa-
do de esta lesién y qué actitud terapéutica se debe tomar antes del trasplante.

Para investigar este tema se ha estudiado el CUMS de 136 pacientes urémicos
(edad media + DE 44 + 11 afos, 74 varones y 62 hembras), que fueron realiza-
dos antes de su entrada en programa de diélisis. Posteriormente, 21 pacientes
(48 £ 8 anos, 10 varones y 11 mujeres) con estudios CUMS normales antes de su
entrada en didlisis accedieron a repetirse el estudio tres 0 mds arios después, reco-
giéndose, ademids, los datos de un estudio electroneurogréfico (ENG), relacién de
Valsalva (RV), diuresis residual (DR) y nidmero de infecciones urinarias en los tres
dltimos anos (1U).

Se observé una prevalencia de RVU no sospechado clinicamente del 6,9 % en
los pacientes que se realizaron el CUMS antes de su entrada en didlisis, mientras
que ésta fue del 33 % (7/21) en los pacientes que se repitieron la prueba tres 0 méis
anos después (diferencias de prevalencia de RVU no sospechado clinicamente en
ambos grupos, 6,9 % frente 33 %, p = 0,001). Se correlacioné la presencia o
ausencia de RVU en los 21 pacientes que se repitieron el CUMS con el tiempo en
didlisis, ENG, RV, DR e IU. Unicamente se observé una menor DR en aquellos
pacientes que desarrollaron RVU (7 ml/24 h frente a 132 ml/24 h, p = 0,014).

En conclusién, la estancia prolongada en didlisis causa una alta incidencia de.
RVU en aquellos pacientes con estudio CUMS previo normal. Probablemente este
hallazgo estd relacionado con los cambios morfoldgicos y funcionales de una veji-
ga «vacia». Para tomar una actitud terapéutica adecuada sobre este tipo de RVU
debe ser estudiada su reversibilidad o no tras el trasplante renal.
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EVIDENCE OF VESICOURETERAL REFLUX DE NOVO IN CHRONIC
- DIALYZED PATIENTS

SUMMARY

Many authors have reported a high unexpected prevalence of vesicoureteral
reflux (VUR) in chronic dialyzed patients. Although, the relation of this observation
with long-term dialysis or less residual diuresis supports the idea that this finding
may be a novel urological lesion, this has scarcely been demonstrated.

To assess this issue we studied retrospectivily the cystouretrogram (CUM) of
136 uremic patients (mean age *+ SD 44 + 11 year, 74 M/62 F) which were per-.
formed just before they were undergone to dialysis program. The prevalence of|
unexpected VUR was 6.9 %. Subsequently, 21 patients (mean age + SD 48 + 8,
10 M/11 F) with normal CUM studies prior dialysis program gave us the consent to

‘repeat the CUM study 3 or more years after. Seven (33 %) showed VUR (3 unilate-

ral and 4 bilateral) (differences of prevalence of unexpected VUR, 6.9 vs 33 %,
p = 0.001). The presence or absence of VUR in these patients were correlated
with the time on dialysis, electroneurographic study, Valsalva ratio, residual diure-
sis and frequency of urinary tract infections ini the last three years. The unique
significant correlation observed was the less residual diuresis in VUR patients
(7 mlf24 h vs 132 ml/24 h, p = 0.014). :

In conclusion, long periods on dialysis cause a high incidence of VUR de
novo, probably related with morphological or functional changes in a «voided
bladder». Further studies would be needed to ascertain whether this type of VUR is

reversible or not after renal transplantation.
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Introduccién

La cistouretrografia (CUMS) forma parte del estudio
rutinario de cualquier paciente en programa de tras-
plante renal en muchos centros. De esta manera se
ha observado una alta incidencia de reflujo vesicou-
reteral (RVU) no sospechado clinicamente en los pa-
cientes con uremia terminal en tratamiento crénico
con didlisis '*. La gran mayoria de estas publicacio-
nes se basan en los hallazgos de un solo estudio
CUMS a lo largo del periodo evolutivo en diélisis,
con lo cual los datos sélo se pueden presentar como
prevalencia en un determinado momento de la evo-
lucién. Asi, se ha sospechado que el RVU podria ser
adquirido en diélisis al observar una mayor prevalen-
cia de esta patologia entre los pacientes con un tiem-
po mas prolongado en tratamiento sustitutivo de su
funcién renal . No obstante, estos estudios no des-
cartan que el RVU pudiera ser previo al tratamiento
en dialisis o incluso relacionado con la etiologia de
la insuficiencia renal.

Algunos autores han puesto de manifiesto el efecto
adverso del RVU de los rifiones propios en la evolu-

cion del rindén trasplantado. No sélo se ven favoreci-.

dos las infecciones urinarias®, sino que existe una
mayor probabilidad de desarrollo de glomerulopatia
sobre el rifén trasplantado ®. Por esta causa algunos
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grupos”’ han sugerido la nefrectomia de los rifones
con reflujo antes del trasplante renal, aunque por la
gran morbilidad de la intervencién y en ausencia de
estudios mas sélidos que demuestren esta asociacion,
otros autores ® creen discutible un tratamiento tan ra-
dical.

Desde &l ano 1982 el estudio CUMS se realiza de
forma rutinaria en nuestro Servicio antes o inmediata-
mente después de la entrada en programa de dialisis
a todo paciente que vaya a ser incluido en programa
de trasplante renal. De esta forma esta fuente de da-
tos nos ofrece la posibilidad de estudiar la prevalen-
cia del RVU antes de la entrada en dilisis y en aque-
llos con estudio CUMS normal, averiguar si esta pa-
tologia es ciertamente adquirida y su incidencia.

Material y métodos

Poblacién

Desde el afio 1982 fueron incluidos en programa
de trasplante renal 136 pacientes urémicos termina-
les (edad media £ DE 44 £ 11 afos, 74 varones y
62 hembras), a los que se les realizé de forma rutina-
ria un estudio CUMS antes o inmediatamente des-
pués de su inclusién en programa de didlisis.



Tabla |

ConRVU- SinRVU , P
Namero pacientes . ....... 7 14
Edad (afios) .............. 49 £ 9 48 £ 9 —
SEXO ... 4V/3H 6 V/8 H —
T. en dialisis (meses) .... 63 = 17 53 £ 17 0,12
VCM (mfseg) ............- 46 = 2 46 + 3 —
VCS(mfseg) ............. 43 £ 5 42 + 4 —
Infecc. urinarias .......... 0,14 £ 0,3 0,64 £ 1,1 0,14
Valsalvaratio ............ 1,176 £ 0,1 1,2 +0,08 0,17
Diuresis residual (ml/d) .. 7 +£18 ~ 132 £138 0,014

Abreviaturas: RVU: reflujo vesicoureteral; VCM, velocidad de conduc-
cién motora; VCS, velocidad de conduccién sensitiva. V, varén; H, mujer.

La etiologia de la insuficiencia renal fue: no filia-
da, 37; glomerulopatias, 35; poliquistosis, 20; enfer-
medad vascular (incluyendo hipertensién arterial
maligna), 6; nefropatias hereditarias (excluyendo po-
liquistosis), 3; nefropatia intersticial crénica, 15; ne-
fropatia de reflujo, 4; tuberculosis; 3; enfermedades
sistémicas, 8; diabetes, 5.

 De los 136 pacientes estudiados, 62 cumplieron
los criterios de tener un estudio CUMS normal a la
entrada del programa de diélisis y llevar mas de tres
anos en éste. De éstos, 21 accedieron a repetirse el
estudio CUMS tras serles explicado el fin del mismo.
La edad media fue de 48 + 8 anos (10 varones, 11
hembras). La etiologia de la insuficiencia renal: no
filiada, 10; glomerulopatia, 4; poliquistosis, 4; HTA
maligna, 2; lupus eritematoso, 1.

Métodos

El estudio CUMS se realizé de forma estandar, lle-

nando la vejiga tras cateterizacién con una solucién
isoténica- con un 30 % de contraste radiografico. El
llenado vesical se realiz6 elevando el contenedor de
la solucién a una altura entre 60 y 80 cm de la sinfi-
sis del pubis. La cantidad maxima de solucién infun-
dida fue de 250 ml, parando ésta cuando el paciente
notaba sensacién de plenitud vesical. Las placas se

realizaron en posicién de Tendelenburg en la fase de .

llenado y en posicion sentada en la fase miccional. Si
el paciente presentaba infecciéon urinaria activa o
sospecha de ésta, el estudio CUMS fue diferido quin-
ce dias, tras recibir durante diez dias tratamiento an-
tibiotico adecuado. Todos los pacientes fueron trata-
dos profilacticamente con una sola dosis de tobrami-
cina a dosis de 1,5 mg/kg antes de la realizacion de
la prueba. _

Se definié RVU no sospechado clinicamente como
aquel RVU que aparecia en pacientes que no estaban
previamente diaghosticados de nefropatia de reflujo,
tuberculosis del tracto urinario o vejiga neurégena.

La evaluacién de la gravedad del reflujo se realizé
segln la clasificacién de Dwoskin y Perlmutter® en
grados |, IIA, 1IB, Il y IV.

REFLUJO VESICOURETERAL EN DIALISIS

En ninguno de los pacientes se realizé estudio uro-
dindmico. .

En los 21 pacientes que accedieron a repetirse el
estudio CUMS se realizd, ademas, un estudio elec-
troneurogréfico en ciatico popliteo externo, recogién-
dose la velocidad de conduccién motora y sensitiva;
un test de Valsalva siguiendo el protocolo previa-
mente descrito por otros autores '°, recogiéndose la
relacién de Valsalva. De sus historias clinicas se re-
cogieron los datos referentes al tiempo en diélisis y el
nimero de episodios de infecciones -del tracto urina-
rio en los Gltimos tres afos. La diuresis residual méxi-

‘ma se midié durante el dia previo a la dialisis en el

periodo mas prolongado interdialisis.

Estadfistica

Los datos se expresan en media y desviacién estan-
dar. Para la inferencia de los datos se ha utilizado el
test de Chi-cuadrado y la t de Student para datos no
apareados. Se ha considerado como estadisticamente
significativa una p menor a 0,05.

Fig: 1.—Cistouretrografia de una paciente de cincuenta y dos
afos realizado justo antes de su entrada en programa de didlisis.
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Fig. 2.—Cistouretrografia realizado treinta y nueve meses después

)

a la misma paciente de la figura 1, donde se demuestra la
existencia de RVU bilateral grado 1V (Dwoskin-Perlmutter).

Resultados

Prevalencia de RVU antes de la entrada
en didlisis

De los 136 pacientes estudiados, 16 presentaron
un CUMS patolégico: RVU bilateral en ocho y untla-
teral en otros ocho, con un grado IV en cinco pa-
cientes, de los cuales cuatro- estaban diagnosticados
de nefropatia de reflujo. Otros tres pacientes con tu-
berculosis del tracto urinario presentaban RVU (uno
bilateral grado Ili y dos unilateral). Asi, excluyendo
los pacientes con nefropatia de reflujo previamente
diagnosticada y tuberculosis, la prevalencia de RVU
no sospechado clinicamente fue del 6,9 % (9/129).
" La causa de la insuficiencia renal de estos nueve pa-
cientes fue: no filiada, 5; glomerulopatias, 2; HTA
maligna, 1y poliquistosis, 1. Estos RVU fueron: bila-
teral grado IV-en un paciente, bilateral grado Ill en
dos pacientes y bilateral grado lIA en uno. Los cinco
restantes presentaron diversos grados de RVU unila-
teral.
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Incidencia de RVU tras un periodo prolongado
en didlisis - ‘ .

De los 21 pacientes con estudio CUMS previo nor-
mal que accedieron a repetirse el estudio tres 0 més
anos después del comienzo de la dialisis, siete pre-
sentaron RVU (33 %) (diferencias de prevalencia de
RVU no sospechado clinicamente entre los 136 pa-
cientes estudiados antes de entrar en didlisis y los 21
tras este periodo en dialisis, 6,9 % frente 33.%,
p = 0,001, Chi-cuadrado). En dos casos este reflujo
fue bilateral grado IV; en otros dos, bilateral gra-
do Ill, y en los tres restantes, unilateral. La etiologia
de la insuficiencia renal en los pacientes que desarro-
Ifaron RVU fue: no filiada, 4, glomerulopatia, 2,
HTA maligna, 1.

Diferencias entre los pacientes con o sin RVU
tras didlisis

Se dividieron los 21 pacientes en dos grupos, se-
gan tuvieran o no RVU; mostrandose en la tabla | los
datos comparados de ambos grupos. Cabe destacar
la menor diuresis residual de los pacientes que des-
arrollaron RVU. Todos los pacientes con RVU, salvo
uno, que recogié como diuresis maxima 50 ml, te-
nian anuria absoluta. De los 14 pacientes sin RVU,
cuatro de ellos presentaron anuria absoluta (diferen-
cia en el porcentaje de an(ricos entre ambos grupos,
p = 0,04, Chi-cuadrado con correccién continua).

Discusiéon

Varios grupos de autores han publicado una alta
prevalencia de RVU en pacientes urémicos termina-
les en tratamiento con dialisis '#, aunque la frecuen-
cia de este hallazgo entre los diversos trabajos es am-
plia, oscilando entre 4,9 % hasta un 30 %. Estas di-
ferencias pueden ser explicadas, como se.deduce del
trabajo presentado por Schmidt y cols. * en base:al
periodo de tiempo en didlisis de los diferentes grupos
de pacientes estudiados, mostrando estos autores una
prevalencia del 60 % de RVU en pacientes con mas
de cuarenta y ocho meses de evolucién en dialisis.

A pesar de esta alta prevalencia, el significado de
esta lesion nunca ha sido aclarado, y cabria hacerse
las siguientes preguntas: ;Cudl es la prevalencia del
RVU en la insuficiencia renal terminal antes de que
requiera didlisis?, ;existe realmente un RVU asociado
a periodos prolongados en didlisis y cual es su inci-
dencia?, jqué circunstancias se asocian a este RVU?
y squé ocurre con este RVU tras la implantacion de
un injerto renal funcionante? Con los datos recogidos
durante siete afios en un grupo de 136 pacientes he-
mos pretendido contestar las tres primeras preguntas.

La prevalencia de RVU no sospechado clinicamen-
te fue del 6,9 %, cifra bastante cercana y no estadis-
ticamente significativamente al 4,4 % observado en
grupos de pacientes sin uremia'' y al 4,5-8 % en-



contrada por algunos autores en pacientes con insufi-
ciencia renal terminal® 2. La prevalencia de este
RVU en pacientes diagnosticados histolégicamente
de glomerulonefritis fue muy pequena (5,7 %), por lo
que se puede descartar que el RVU esté en relacion
significativa con esta etiologia de la insuficiencia re-
nal, como han afirmado otros autores .

De los 21 pacientes con estudio CUMS normal
previo a la entrada en dialisis, sieté desarrollaron tres
o mas afos después RVU (33 %), con lo que se de-
muestra que esta anomalia es adquirida durante el
periodo dialitico. Asi, parece que existe una asocia-
cién entre €l RVU vy el tiempo en didlisis, y por tanto
se puede pensar en una relacién entre el deterioro
progresivo del paciente urémico parcialmente tratado
con diélisis y el desarrollo del RVU. En las primeras
publicaciones sobre este tema se intenté relacionar el
RVU con el desarrollo de la neuropatia auténoma
asociada a la uremia crénica '3, aunque tras minu-
ciosos estudios electromiogréficos y cistométricos se
demostré cierto grado de disfuncién vesical, mas en
relacion con la disminucion de la diuresis que con la
afectacion del sistema nervioso auténomo de la ure-
mia. En el estudio presentado no se observaron dife-
rencias estadisticamente significativas en las cifras de
deterioro del sistema nervioso periférico o autbnomo
entre los pacientes con o sin RVU.

Tampoco en este estudio se observaron diferencias
estadisticamente significativas con respecto al perio-
do de estancia en programa de didlisis, pero si con la
diuresis residual, presentando practicamente todos
los pacientes con RVU una anuria absoluta. Algunos
autores* 7 hacen referencia a la menor diuresis re-
sidual o a la anuria de los pacientes con RVU en
dialisis, aunque en algunos casos la diferencia no es
estadisticamente significativa y en otros sorprende la
presencia de pacientes aislados con buena diuresis
residual y RVU. Una explicacién a estos hallazgos
podria estar en los diferentes métodos empleados pa-
ra demostrar el RVU en dialisis. Existe una clara rela-
cién entre el tiempo en didlisis y la anuria, sobre to-
do en pacientes con patologia glomerular o vascular,

en los que precisamente se han centrado estos tra-.

bajos. Asi pues, la relacién podria estar en el tiempo
de anuria a lo largo de la evolucién del paciente.
Entonces ;como explicar la presencia de RVU y diu-
resis residual en casos aislados? Probablemente al no
descartar en estos estudios la presencia de RVU pre-
vio a la entrada en dialisis quedarian incluidos pa-
cientes con verdaderas nefropatias de reflujo, que,
basandose en la ausencia de infecciones urinarias
previas, podrian haber pasado desapercibidas, como
no es infrecuente que ocurra y que ha sido puesto de
manifiesto por algunos autores 1% 4, '
Por tanto parece existir una estrecha relacion entre
una vejiga «vacia» y la presencia de RVU cuando se

llena en un estudio CUMS, es decir, que el RVU no

REFLUJO VESICOURETERAL EN DIALISIS

es real, ya que no existe orina y Unicamente se com-
prueba una alteracién de la barrera vesicoureteral. El
origen de este trastorno funcional podria estar en re-
facién con la menor capacidad y tono de la muscula-
tura de la pared vesical '*, aunque este punto merece
ser aclarado con més detalle por estudios urolégicos.
Asi pues, parece necesario distinguir entre el RVU
antes de dialisis y el que se adquiere tras la misma,
fundamentalmente por la actitud terapéutica que se
debe tener en cada caso. Para ello es necesario de-
mostrar si la alteracién en la barrera vesicoureteral
persiste en los pacientes con diuresis adecuadas pro-
cedentes de un rifén trasplantado. Si esta alteracién
fuera reversible, en primer lugar habria que reconsi-
derar la morbilidad de las infecciones urinarias '® o el
desarrollo de glomerulopatias tras el trasplante renal
en pacientes con RVU no tratado antes de dilisis, y
en segundo lugar, se podrian evitar nefrectomias o
correcciones quirdrgicas de un RVU falso.
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