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ACIDOSIS TUBULAR RENAL COMO MANIFESTACION
DE REACCION DE RECHAZO AL ALOINJERTO RENAL
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MANUEL TORRES-ZAMORA * y J. EMiLIO EXAIRE-MURAD *

Se presenta un caso de reaccién
de rechazo crénico de trasplante re-
nal, en el que se encontré defecto
en la acidificacién urinaria después
de una carga de clorurc de amonio,
en ausencia de retencién de elemen-
tos azoados de sangre y que se ca-
racteriz6 por hipercloremia, acidosis
metabdlica moderada, normocalciu-
ria y excrecién urinaria de amonio
y de acidez titulable por debajo de
limites normales, lo cual se conside-
16 como una acidosis tubular renal
completa o clasica. Se encontré de-
fecto en la capacidad de concentra-
cién urinaria con la administracién
de dieta seca y de hormona antidiu-
rética, 1o que en ausencia de altera-
ciones funcicnales de tubulo préxi-
mo permite asegurar que el defecto
de acidificacién se encontraba en td-
bulo distante. (Gac. Méd. Méx. 102:
549, 1971).

* Hespital General, Centro Médico Nacio-
nal, Instituto Mexicano del Seguro Social.

A ACIDOSIS tubular renal, es un sin-
drome caracterizado por acidosis
metabdlica, ausencia de retencion de
elementos azoados en sangre, presen-
cia de un defecto funcional en la ca-
pacidad del tabulo renal para acidifi-
car orina y para formar amonio; se
acompafia frecuentemente de nefroli-
tiasis o nefrocalcinosis, osteomalacia,
eliminacion urinaria importante de cal-
cio, sodio y potasio, asi como retencién
importante de aniones en los que pre-
domina el cloro.*

Existen dos tipos diferentes de de-
fectos en la acidificacién urinaria: uno
llamado proximo, que se caracteriza
por excesiva excrecion urinaria de bi-
carbonato, glucosuria y aminoaciduria,
y otro de tipo distante, dende habi-
tualmente la fraccién de excrecion uri-
naria de bicarbonato es menor de 10
por diento y existen alteraciones en la
capacidad de concentracion de la orina,
que se manifiestan por poliuria y den-
sidad urinaria baja.'s *

Desde 1959, Wrong y Davies # des-
cribieron un defecto en la acidificacién
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de la orina, que no se acompafiaba de
acidosis metabélica, y que recibid el
nombre de ferma incompleta de aci-
dosis tubular renal. En ésta existe ex-
crecidn urinaria aumentada de amonio,
lo que se traduce en excrecién urinaria
de hidrogeniones totales dentro de lo
normal, lo que podria explicar la au-
sencia de acidosis metabélica en estos
pacientes.

Las causas de acidosis tubular renal
son varias; ! recientemente Better y
Mookerjee,** han demostrado que Ia
mayoria de los casos de trasplante renal
con reaccidn de rechazo, se acompafan
de acidosis tubular renal e hiperclore-
mia, que se puede detectar hasta diez
diaz antes de ser manifiesta la reaccién
de rechazo.

En el presente trabajo, se comunica
un caso de trasplante de rifion, que
evoluciond con reaccién crénica de re-
chazo y en el cual se valoré la capaci-
dad del rifién trasplantado para ma-
nejar una carga de dcidos a base de
cloruro de amonio; asi mismo se iden-
tifico el tipo de lesion tubular que se
presentd en este paciente.

Caso clinico

Paciente del sexo femenino de 25
afios de edad, con antecedentes de in-
suficiencia renal crénica secundaria a
glomerulonefritis crénica. Se admitié
en el programa de hemodiilisis y tras-
plante renal y el 11-3-68 se efectud
aloinjerto renal con rifién proveniente
de caddver cuyo grupo sanguineo fue
O Rh positivo; el grupo sanguineo del
receptor fue A Rh positivo. El tiempo
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total de isquemia fue de 170 minutos.
En el postoperatorio inmediato presen-
td oliguria severa que se prolongé por
seis dias, siendo necesario practicar
dos hemodiilisis. La terapia inmunode-
presora utilizada fue a base de aza-
tioprina 2 a 5 mg./Kg. de peso dia-
riamente, prednisona 30 a 100 mg.
diarios y radioterapia sobre el sitic del
trasplante a dosis de 450 r en tres se-
siones y en dias alternos. La evolucion
posterior fue satisfactoria; se encontré
disminucién de las cifras de azoados
y se observd orina alcalina en ausencia
de bacteriuria de manera persistente.
El 1-4-68 se practicé nefrectomia bila-
teral. En los meses siguientes se pre-
senté reaccién crénica de rechazo que
se controld parcialmente incrementan-
do la dosis de prednisona. El 5-3-70 se
decidi6 estudiar la posibilidad de aci-
dosis tubular renal debido a la persis-
tencia de orina alcalina, hipercloremia,
y cifras discretamente bajas de bicar-
bonato plasmatico, con urea y creatini-
na dentro de limites normales.
Durante todo el estudio se adminis-
tr6 dieta fija en 120 mEq de sodio,
120 mg. de calcio y 400 mg. de fos-
foro. En los primeros cinco dias se de-
terminaron diariamente: fésforo, cal-
cio, cloro, potasio, sodio y creatinina
en plasma y orina, asi como bicarbo-
nato, pH y Pco, plasmiticos. El sép-
timo dia se administré cloruro de amo-
nio por via oral a dosis de 100 mg./
Kg./dia, fraccionada en tres tomas, du-
rante tres dias. Un dia antes y durante
la administracién de cloruro de amo-
nio, se determinaron amonio, acidez
de titulacién, bicarbonato, creatinina y
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VALORES

PLASMATICOS Y URINARIOS, PROMEDIOS DE CINCO DIAS, ANTES

DE ADMINISTRAR LA CARGA DE CLORURO DE AMONIO

Plasma Orina
HCO, 20.00 mEqg/1 pH 7.0
pH 7.40 Na 122.9 mEq/24 Hrs.
K 4.6 mEq/I1 K 84.2 mEq/24 Hrs.
Na 138.5 mEq/1 Cl 81.3 mEq/24 His.
€1 113.9 mEq/l Ca 83.0 mg./24 Hrs.
Creatinina 1.2 mg. % P 217.0 mg./24 Hrs.
Urea 31.1 mg. % Alfa-Amino-Nitrégeno 3.8 mg./kgr. /24 Hrs.
Ca 10.4 mg. %
P 4,0 mg. o
Osm 273.0 mosm/L

Dcr: 50 ml./min./1.73 M2

pH en orina de cuatro horas colectada
en aceite mineral. Posteriormente se
adiministrd dieta seca durante 24 horas.
En las primeras doce horas se colectd
orina y se midié volumen y osmolari-
dad. En las siguientes doce horas se
administraron 250 ml. de solucién de
dextrosa al 5 por ciento, a la cual se le
agregaron diez unidades de hormona
antidiurética; se recolecté orina nueva-

mente y se midié volumen y osmola-
ridad.

En las determinaciones de caldo
y fosforo se utilizé el autoanalizador
Technicon (Technicon Corporation
Ardsley, N. Y.); el potasio y sodio
con el fotémetro de flama; el cloro con
el método de Volhard modificado; **
el pH, bicarbonato y Pco. plasmaticos
con el Astrup Radiometer; ™ el pH

Tapra IT

RESPUESTA A LA CARGA

DE CLORURO DE AMONIO

Orina Plasma

N S X 2 L8 % S .
2 = Y sy BN Ly R ST R iy S8
8 2 B 24 <d 8% &% %3 E S8 ¥s

Control 7.0 2.76 3.68 1:5% 0.61 65.0 223 745 23.2 33

1 6.6 4.87 7.47 754 4.94 45.0 17.7 7.43 18.5 27

2 6.9 6.67 15.57 2.96 -5.94 49.0 17.8 743 18.6 28

3 6.7 14.25 4.80 4.16 13.61 46.0 17.7 737 18.6 30

= Amonio
HCO,~ = Bicarhonato

UV

Acidez de Titulacién
Excrecién neta de H— +

Dcr = Depuracién de Creatinina
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Fie. 1. Se compara el pH urinario, acidez de titulacion en orina (UATV), excrecién urinaria

de amonio (UNH,V) y excrecion urinaria de hidrogeniones (UH + V) en el paciente con aci-
dosis tubular renal y en un caso testigo, Para descripeion, véase el texto,

urinario con el potencidémetro radio-
meter modelo TTT-1¢; la creatinina
con el método de Brod y Sirota; ** la
acidez de titulacién fue determinada
titulando la orina con NaOH 0.1 N o
HCI 0.1 N hasta llevar el pH a valo-
res de 7.4; el bicarbonato urinario con
la técnica de Van Slike; la osmolaridad
con el osmémetro de Fiske, el amonio
urinario con la técnica de aereacién de
Van Slike y Cullen; '¢ el alfa-amino-
nitrgenc urinario mediante el proce-
dimiento técnico descrito por Muir y
Baron.**

Resultados

En la tabla I se muestran los valores
plasmiticos y urinarios promedio du-
rante los cinco dias previos a la admi-
nistracién de cloruro de amonio. El bi-
carbonato plasmitico se encontrd en
limites inferiores a lo normal (20.0
mEq/L.); los valores de urea, creati-
nina, sodio, fésforo, calcio y potasio
plasmiticos estuvieron dentro de limi-
tes normales; el pH de la orina fue
siempre alcalino, con una media de
7.0. La excrecién urinaria de sodio,



RECHAZO A INJERTO RENAL

calcio, fésforo y alfa-amino-nitrégeno
fue normal. La depuracién de creati-
nina tuve un valor promedic de 50
ml./min./1.73 M?*. El cloro plasmiti-
co se encontrd elevado anormalmente,
con una media de 113.9 mEq/L.

Administracion
de cloruvo de amonio

En la tabla 1T y la figura 1 se mues-
tran los resultados obtenidos un dia
antes y durante los tres dias de la carga
de cloruro de amonio. El pH urinario
no se modificé impertantemente (de
7.0 a 6.6), aun cuando el bicarbonato
plasmético disminuyd de 22.3 mEq/L.
el dia anterior a la carga a 17.7 mEq/
L. el tercer dia de administrar el clo-
ruro de amonio. La excrecién urinaria
de amonio se encontrd baja (2.76 uEq/
min.) y aunque aumentd durante la
carga, no alcanzd cifras cercanas a lo
considerado normal. La excrecién uri-
naria de bicarbonato que se encontraba
en 3.68 pEq/min., aumentd durante
los dos primeros dias y regresé a ci-
fras cercanas al control el tercer dia.
La acidez de titulacién, se encontrd en
valores inferiores a lo normal y durante
la carga aumentd sin alcanzar valores
normales, La UH* V aument6é duran-
te la carga a un valor maximo de 13.6
uEq/min. La fraccion de excrecion uri-
naria de bicarbonato fue menor del 10
por ciento.

Dieta seca y bormona antidinrética

En la tabla 111 se muestran los re-
sultados obtenidos en la osmolaridad
urinaria después de doce horas de die-
ta seca y después de 24 horas de dieta

TarLa IIT

CAPACIDAD DE CONCENTRACION
URINARIA DESPUES DE 12 HORAS DE
DIETA SECA Y 24 HORAS DE DIETA
SECA MAS 10 UI DE HORMONA

ANTIDIURETICA

= =

<5 5§

5% 5%

Control (24 hrs.) 260 1.44 374.4

Dieta seca (12 hrs.) 350 1.18 413.0
Dieta seca (24 hrs.)

10 Us. HAAD. 426 0.83 355:5

Uosm * = Osmolaridad urinaria
UosmV # = Excrecién urinaria de osmoles
por minuto

seca més diez unidades de hormona
antidiurética. El volumen urinario dis-
minuy6 de 1.44 a 1.18 ml./min. des-
pués de doce horas de dieta seca y a
0.23 ml./min. después de 24 horas de
dieta seca y diez unidades de hormona
antidiurética. La osmolaridad urinaria
(Uosm) aumenté de 260 a 350 mosm/
L. después de doce horas de dieta seca
y a 426 mosm/L. después de adminis-
trar la hormona antidiurética. La ex-
crecién urinaria de osmoles aumentd
en forma no significativa después de
las doce horas de dieta y disminuyd
después de administrada Ia hormona
antidiurética, En ninguno de los exi-
menes de orina practicados se encontré
glucosa.

Discusién
Existen diversas formas de reaccién
de rechazo de acuerdo con su cronolo-
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gia y severidad. Entre ellas el rechazo
cronico es en ocasiones dificil de de-
tectar en forma temprana por los dis-
cretos cambios que presenta. Esta re-
accién de rechazo es capaz de asumir
la apariencia de una acidosis tubular
renal que es posible detectar hasta diez
dias antes de ser evidente una reaccién
de rechazo.**

En el presente caso y con buena fun-
cién renal, se demostré un defecto en
la capacidad del rifién para acidificar
orina después de administrar una car-
ga de dcidos en forma de cloruro de
amonio. La presencia de acidosis sis-
témica moderada, hipercloremia, baja
excrecidn urinatia de amonio y de dci-
dos titulables nos obligan a pensar en
una acidosis tubular renal clasica. La
ausencia de glucosuria y aminoaciduria
y la presencia de un defecto funcional
en la capacidad renal para concentrar
orina atn con la administracion de
hormona antidiurética, nos comprue-
ban la presencia de este déficit basico
en el funcicnamiento del tibulo dis-
tante.

La falta de nefrocalcinosis en un
paciente con acidosis tubular renal se-
cundaria a una reaccién de rechazo se
podria explicar por la corta evolucién
del defecto funcional para acidificar
la orina, por la ausencia de hipercal-
ciuria o bien por una excrecién urinaria
aumentada de citratos.!

La presencia de hipercloremia en
pacientes con trasplante renal es signo
de mal prondstico en la funcién del
rifidén trasplantado y es ademds un dato
atil en el diagnéstico temprano de la
reaccién de rechazo.
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El tratamiento de la acidosis tubular
renal que presentan los pacientes con
trasplante renal serd de dos tipos: a)
terapia sustitutiva encaminada a la co-
rreccidn de la acidosis metabolica y los
desequilibrios electroliticos, y b) ma-
nejo adecuado de la reaccion de re-
chazo mediante el aumento en la dosis
de inmunodepresores (cuando no exis-
ta insuficiencia renal) o de prednisona.

Este defecto tubular ha predomina-
do en el tubo distante; ** sin embargo,
existen informaciones en las que se
demuestra que este defecto se localiza
en tibule préximo; ¥ éstos se acom-
paian de glucosuria sin hiperglicemia
y de aminoaciduria.
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