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ANTECEDENTES.
Las neuropatias intersticiales, son aquellas, en las que predomina el componente intersticial del dano
renal en el estudio histologico.
Existen nefropatias intersticiales agudas y cronicas, las nefropatias intersticiales agudas se
caracterizan por [racaso renal agudo , con un sustrato histopatologico de inflamacion intersticial
asociada frecuentemente a dafio tubular.
Las nefropatias intersticiales crénicas se caracterizan por la presencia de fibrosis intersticial.
La afectacion intersticial es frecuente en nefropatias cuyo lugar primario de lesion no es el intersticio,
estas son las nefropatias intersticiales secundarias.
Los tres componentes fundamentales de las nefropatias intersticiales cronicas , son librosis
intersticial, inflamacion intersticial y atrofia tubular.
La nefropatia intersticial cronica medicamentosa mas frecuente es la causada por
analgésicos ( Antiinflamatorios no esteroideos).
La nefropatia por analgésicos es en su forma cldsica y mejor caracterizada una nefropatia intersticial
crénica , con necrosis papilar, que evoluciona a una insuficiencia renal terminal (')
La asociacion entre el prolongado y excesivo consumo de analgésicos v el desarrollo de enfermedad
tubulo-intersticial, con necrosis papilar fue descrita por primera vez en 1950 por Spuhler y Zollinger
(*) La OMS ha incluido a la nefropatia por analgésicos en su clasificacion internacional de las

cnlermedades bajo el codigo 1CD: 583,89,



En general se admite que la nefropatia por analgésicos esta causada, por la ingesta crénica ( diaria o
casi diaria) de uno a mas analgésicos , la duracién y cantidad requeridos para causar daio renal no
estan bien definidos . pero se citan con frecuencia periodos mayores de cinco afios ().

Es mas [recuente en determinados paises ., en relacion con habitos de consumo, en australia ,a la
nefropatia por analgésicos fue la responsable del 25% de los fracasos renales terminales en 1979 y del
13% en 1987 y predomina en las mujeres 5:1 ().

La patogenia de la nefropatia por analgésicos no esta totalmente aclarada , se proponen dos
mecanismos principales de necrosis papilar: isquémico y toxico.

La isquemia podria ser funcional u orgdnica, la inhibicion de la sintesis de prostaglandinas favorece
la isquemia medular funcional. Ademds se han observado lesiones capilares tempranas , que podrian

causar una isquemia organica

Durante ¢l metabolismo de los analgésicos se generan radicales de oxigeno, que son toxicos para las
células renales (').

En la patologia se observa |, desarrollo de nefritis intersticial, necrosis y calcificacion papilar, existe
tambic¢n una nefritis intersticial cortical | que progresa a atrofia de la corteza suprayacente, esto

produce indentaciones en el contorno renal.



La descamacion de las papilas puede ocasionar una obstruccion ureteral, existe ademds una displasia
extensa de las células transicionales, la cual es precursora de de neoplasias (). cualquier parte del
urotelio puede resultar afectada pero existe una mayor incidencia en la pelvis renal, con alrededor de
100 casos registrados en la literatura (°).

La nefropatia por analgésicos es una enfermedad lentamente progresiva . en general asintomatico,
hasta el desarrollo de la insuficiencia renal o sus complicaciones, algunos autores sugieren que
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ademads es de mucha utilidad investigar los niveles de creatinina sérica ().

Los métodos de imagen juegan un papel importante en cuanto a su diagnostico, la alteracion en la
funcion renal no permite una concentracion adecuada del medio de contraste , de modo que los
cambios papilares precoces incluso son dificiles de observar, no obstante la demostracion de
hallazgos compatibles con necrosis papilar en la urografia intravenosa o en la piclografia retrograda
(%) . Se reportan hallazgos en ultrasonido que consisten en disminucion del tamaio renal,
adelgazamiento y lobulacion de la cortical y el mas caracteristico que consiste en calcificacion de las
papilas renales y alrededor de estas, en algunos casos se observa hidronefrosis por obstruccién
ureteral, ocasionada por desprendimiento papilar (”).

Algunos autores reportan hallazgos similares en tomogralia computada de rinones |, alcanzando una
sensibilidad y especificidad cercana al 90% en el diagnostico de nefropatia por analgésicos |
particularmente por su sensibilidad a la deteccion de calcificaciones papilares ().

La finalidad del presente estudio es determinar el valor real del ultrasonido, como método de imagen

de primera cleceion, en la deteccion de nefropatia por analgésicos.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

. Es el ultrasonido renal, un método de imagen de primera eleceion, para deternunar hallazgos

caracteristicos de la nefropatia por analgésicos en pacientes con ingesta cronica de AINES.?



HIPOTESIS

El ultrasonido renal. es el método de eleccion para determinar hallazgos de la nefropatia por
analgésicos , en pacientes con ingesta cronica de AINES | ya que tiene una alta sensibilidad y
especificidad, aportando importante informacion acerca del tamano renal. la morfologia de la corteza.
presencia de calcificaciones de papilas renales, hidronefrosis y tumoraciones , ademas de que se evita
la exposicion del paciente a radiaciones ionizantes y administracion de medios de contraste, los

cuales presentan un alto potencial de nefrotoxicidad.



OBJETIVOS.
Determinar hallazgos del ultrasonido renal en tiempo real, en pacientes con ingesta cronica de

AINES .



MATERIAL , PACIENTES Y METODOS.
Diseno del estudio: Observacional, Transversal , Prospectivo y comparativo.

Universo de trabajo: Pacientes del servicio de reumatologia y nefrologia, con antecedente de ingesta

cronica de AINES de mas de 5 anos.

Variables : Independiente: Pacientes con ingesta cronica de AINES.
Dependiente: Hallazgos por ultrasonido renal bilateral, sustentados por dos médicos

radidlogos con experiencia en ultrasonido.

Seleccion de la muestra:
a) Tamano de la muestra: 40 Casos de pacientes del servicio de reumatologia y nefrologia con
antecedentes de ingesta cronica de AINES.
b) Criterios de seleccion:

Criterios de inclusion: Pacientes con ingesta cronica de AINES de mas de 5 afios.

De no inclusion:

Pacientes con ingesta crénica de AINES con menos de 5 afos de ingesta.



Procedimientos:
Se seleccionaran los pacientes del servicio de consulta externa de reumatologia y nefrologia | se
les aplicara un cuestionario para determinar si cumplen con los criterios de inclusion y aceptan la

realizacion del estudio.

Andlisis estadistico: Media , desviacion estandar, y chi cuadrada para comparaciones



CONSIDERACIO]

S ETICAS
El presente estudio, no ocasiona ningin tipo de riesgos , para los pacientes seleccionados para este,
por el contrario, la informacion obtenida en relacién con la deteccion de alteraciones

morfoldgicas renales, serd de gran utilidad en el manejo integral de este grupo de pacientes.



RECURSOS PARA EL ESTUDIO.

Recursos humanos: Dos médicos radidlogos . con experiencia en ultrasonido, médicos residentes del
drea de ultrasonido del hospital de especialidades del Centro Médico Nacional Siglo XXI1 IMSS.
Recursos materiales: Equipo de ultrasonido HDI 3000, ATL.

Recursos financieros: No se requiere de ninguna partida especial.



CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

Agosto 2002: Recoleccion e integracion de la bibliografia.
Septiembre : Elaboracion y aprobacién del protocolo de estudio.
Octubre: Recoleccion de datos y realizacion de estudios.

Noviembre; Andlisis estadistico, conclusion y publicacion de datos.



ANEXOS,

Formato para recoleccion de datos.

Nombre del paciente:
Afiliacion:

Edad:

Sexo:

Servicio tratante:
Diagnostico:

Tiempo de ingesta de AINES:

Tipo de medicamento usado ( Solo o en combinacion con otros):
Edad de inicio de consumo:

Tiempo de consumo:

Numero de tabletas o pastillas consumidas por dia:

Fecha:
Persona que recolecto datos:



Formato para recoleccion de hallazgos del ultrasonido renal.

Nombre del paciente:
Afiliacion.

Edad:

Sexo:

Servicio tratante:
Diagnostico:

Hallazgos por ultrasonido renal:

Fecha:
Medico Radidlogo:



RESULTADOS

En ¢l presente protocolo de estudio, se incluyo a un total de 40 pacientes conforme a lo programado:
15 (37.5%) de los pacientes correspondieron al género masculino, y 25 (62.5%) correspondieron al

género femenino; (Ver Figura No. 1).

Masculino

Figura 1: Distribucion por género de los casos estudiados; se
anota el nimero de casos y porcentajes correspondientes.

Los servicios de los que se incluyeron los pacientes fueron Nefrologia y Reumatologia, aportando 11
pacientes Nefrologia (27.5%), y Reumatologia 29 pacientes (72.5%); Ver Figura 2. La media de uso

de tabletas fue de 9752 tabletas por paciente.



Roumatologia

Figura 2. Nimero de casos y porcentaje correspondiente para los
servicios de procedencia de los casos estudiados.

Con Respecto a la edad en afos de los pacientes, encontramos una media 51.78 + 12.85 (Rango
29-76). Se analizo el tiempo de uso de AINES, hallando una media de tiempo de uso de 9.2+ 4.18

afios (Rango 5-21).

Comparando los porcentajes en el total de pacientes (n = 40) entre aquellos que presentaron alguna
Alteracion ultrasonografica respecto a los que no presentaron alguna, tenemos los siguientes

resultados:



Con caleificaciones b st N pacrentes (20%), ver figura 3

Calcificaciones
bilaterales
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Figura 3.- Calcificaciones bilaterales: Comparativo descriptivo de los
casos que la presentaron (n =8, 20%) versus los que no (n = 32, 80%).

con alteracion en relacion cortico-medular: 19 pacientes (47.5%),ver figura 4:



Kormal Rormal

Alteracion en relacion
cortico-medular

Figura 4.- Comparativo descriptivo de casos con alteracién en la relacion
corteza médula (47.5%) versus ausencia de la misma (Normal), en 52.5%.

Con calcificaciones renales: 7 pacientes (17.5%), figura 5:

Calcificaciones

0 5 10 15 20 25 30 35
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Figura 5.- Comparacion de presencia de Calcificaciones renales (n=7, 17.5%)
versus ausencia de las mismas , 82.5%(Normal) en los casos estudiados.




Con Lctasia pichea: 2 pacientes (5%0).figura 6:

Normal
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T e T )] BN et Gt o e e

Figura 6.- Ectasia piélica ¥ normalidad.
Comparativo del nimero de casos encontrados con ectasia piélica (n=2,5%) y
los que no la presentaron (n = 38, 95%).

Con litiasis piélica: 2 pacientes, (5%), ver figura 7:

Normal

e T T T T T T T 1

0 5 10 15 20 25 30 35 40

O Litiasis pielica O Mormal

Figura 7.-Gréfico descriptivo de la Presencia de litiasis piélica (n = 2, 5%)
versus la Normalidad (n= 38, 95%).



Y fnalmente. 20 pacientes con irreculartdad cortical (39%0), leura 8

Normal 8
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Figura 8.- Grafico comparativo de los casos con iregularidad
cortical versus los que no la presentaron.

El comparativo en grupo de estos datos, esta en la figura No.9.

Figura 9. Grafico comparativo de la frecuencia de
Alteraciones Ecosonograficas (AE) observada.
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Se estrantfico o los pacientes de acuerdo al tempo de uso de AINES en 5 grupos. con rango de 3
afios cada grupo. de acuerdo al tempo de uso de AINES reportado. Los grupos segun aios de tempo
de uso quedaron como sizue: Grupo ©: 3 anos de uso, Grupo 2: 6-10 aios de uso. Grupo 3: 11-13 anos
de uso. Grupo 4: 16-20 anos de uso, v grupo 5: mds de 20 anos de tiempo de uso de AINES.

Se establecieron 5 categorias para las Alteraciones Ultrasonograficas (AU) encontradas en los
pacientes, quedando de la siguiente manera: 1.-Caleificaciones parenquimatosas (Unilaterales), 2.-
Calcificaciones parenquimatosas bilaterales, 3.-Alteracion de la relacion Corteza-Médula,

4.-Irregularidad cortical, 5.-Litiasis piélica y 6.- Ectasia piélica. De ésta manera, 33 pacientes
(82.5% ).

presentaron al menos una de éstas alteraciones ultrasonograficas (AU).

Se analizd la relacion entre el tiempo de uso de AINE’s seguin los grupos de 5 aiios mencionados, y las
Alteraciones Ultrasonogrificas mencionadas realizindose estadistica comparativa para analisis.

El total de alteraciones ultrasonogrificas encontradas entre los 40 pacientes del estudio fue de 52.
correspondiendo en promedio a 1.33 Alteraciones ultrasonogralicas por pacientes, recordando que 7
de los pacientes del estudio (17.5%) no presentaron AU evidenciable. Tomando en cuenta sélo a los
33 pacientes en quienes se detectd alguna AU, el promedio de AU por paciente se incrementa a un
valor de 1.57 AU por paciente. Esto es, se pudo encontrar mds de una AU por cada paciente del

estudio. Ver figura No. 3.

Del total de pacientes del estudio (40). el nimero maximo de AU distintas encontradas por paciente
fue de 3. correspondiendo a cero AU en 7 pacientes (17.5%), Una AU en 19 pacientes (47.5%), Dos
AU en 9 pacientes (22.5%), y tres AU distintas en 5 pacientes (12.5%). Analizando la frecuencia
presentada de cada categoria de AU, respecto al grupo de tiempo de uso en afos de AINES (AUA).

tomando en cuenta ¢l total ya mencionado de 52 AU en los 40 pacientes del estudio(Figura 10 y 11):
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Figura 10.- Numero de pacientes segin el grupo de anos de uso de AINES
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Figura No. 4
Figura 11.- Numero de alteraciones y porcentaje correspondientes segln grupo de
anos de uso de AINES

En el grupo de 5 anos de AUA, hubo 12 AU (23%); en el de 6-10 afios, 19 AU (36%); en el de
11-15 afos 14 AU (27%); en el de 16-20 afos, 6 AU (12%) y, finalmente, en el grupo de > de 20 aiios

hubo una AU (2%). Con éstos datos, se obtienen los resultados expresados en la tabla No. 1



Tabla 1: Frecuencia de Alteraciones ecosonograficas
por categoria segun el tiempo de uso de AINE.

Grupos por | No. de Calcificaciones | Calcificaciones | Alteracion en Irregularidad Litiasis phelica FPielectasia
anos de pacientes bilaterales relacion corteza- | corlical

uso de medula

AINES

5 9 2 1 7 2 ] o

6-10 7 1 [} T 1 o a

11-15 10 3 [} 4 5 1 1

16-20 3 1 1 1 1 1 1

+20 1 0 ] ] 1 0 0

Total: 40 7 2 19 20 2 2

Se efectud un andlisis desglosado de la frecuencia de presentacion de las categorias de AU, en cada
grupo de tiempo de uso de AINES (AUA) establecido, también consignado en la tabla No. 1:

Para el grupo de 5 AUA, la frecuencia es como sigue: Caleificaciones : n =2 (16.66%),
Calcificaciones bilaterales: n =1 (8.3%), Alteracion de la relacion corteza-médula : n = 7(58.3%),
Irregularidad cortical: n = 2 (16.6%), y se presentaron con frecuencia igual a cero (Ninguin evento

encontrado) tanto para litiasis piélica como para ectasia piélica; con el total, ya referido, de 12 AU en
¢ste

grupo de AUA.

En el grupo correspondiente a 6-10 AUA | hubo 19 AU en total, correspondiendo a: Calcificaciones:
n = 1(5.2%}), Alteracion de la relacion corteza-médula: n = 7 (36.8%) , irregularidad cortical: n = 11
(57.8%), y para las categorias de Calcificaciones Bilaterales, litiasis piélica y Ectasia piélica se

encontrd n igual a cero.



En el grupo de 11-15 AUA, se encontraron un total de 10 AUL correspondiendo por categoria a:
Caletlicaciones: no- 3 (304, Caleiticaciones: n = 4 (40%). Alteracion de la relacion
Corteza-Medula: n = 5 (30%), Irregulandad cortical: n = 1 (10%) Linasis pichea: n = 1 (10%), v
ectasia piclica con n =1 (10%): Para caleificaciones bilaterales. n fue 1gual a cero.

En el grupo de 16-20 AUA. se encontraron un total de 6 AU: Correspondiendo la trecuencia de
AU por categoria a: Calcificaciones : n = 1(16.6%), Calcificaciones bilaterales: n = 1 (16.6%),
Alteracion de la relacion corteza-Médula: n = 1 (16.6%), irregularidad cortical: n =1 (16.6%), litiasis
piclica: n = 1, (16.6%, y Ectasia pi¢lica: n =1,(16.6%).

Finalmente, en el grupo de > 20 AUA, solo se encontré una AU (n= 1, 100%) correspondiendo
a la categoria de irregularidad cortical. Todos estos resultados, se pueden ver resumidos en la Tabla

No. 1.

Finalmente, AL realizar andlisis estadistico comparativo de el tiempo de uso de aines versus las
alteraciones ultrasonograficas (AU) observadas, no se encontré correlacion estadisticamente

significativa, segin podemos ver la tabla No.2 que lo desglosa.

Tabla 2. Analisis de el tiempo de uso de aines versus las alteraciones
ecosonograficas observadas.

Litiasis pidlica | Pielectasia Servicio de

% bilatorales relacion cotical procedencia
coneza-midula
Chi 3.544 7.251 4.953 5.582 7.018 7.018 0.619
square
Valor de 0.471° 0.123* 0.292* 0.233 0.135* 0.135° 0.961°
P

“NS (No significatvo) Se considerd significalivo a un valoe de p<0.05



DISCUSION

En el presente trabajo se encontrd mayor poblacion femenina ingresada en éste estudio de
nefropatia por analgesicos (NA) L con 62.% de los casos, sin que se encuentre en la literatura
una referencia especifica respecto a diferencias en el género: La

media de uso de tabletas en los pacientes, de 9752; Elseviers et als, en 1992, describieron la
nefropatia por analgésicos como relacionada al uso de mis de 3000 tabletas por al menos 5
anos; revisiones posteriores han colocado la cifra de 5000 tabletas como adecuada para
considerar la posibilidad de nefropatia por analgésicos, con un riesgo relativo entre 6.1 y 8.1,

segin se describio por De Broe et als en 1998.

Las alteraciones mas frecuentemente encontradas fueron: Alteracion en la relacion
corteza-médula, e irregularidad cortical, los cuales han mostrado tanto en tomografia como
en ultrasonido los mayores indices de sensibilidad y especificidad para nefropatia por
analgésicos. No se hallé relacion entre mayor tiempo de uso de AINES vy la presencia de
mayores alteraciones ultrasonograficas, como se refiere en la literatura; Esto puede
corresponder a el modesto tamafio de muestra del presente estudio, que no permite hacer
inferencias con potencia estadistica suficiente como para validar ¢ descartar lo descrito
previamente en ésta patologia.

Se realizo andlisis estadistico mediante Chi cuadrada, para correlacionar el tiempo de uso de
AINES, con la presencia de cada una de las alteraciones ultrasonogrificas estudiadas en éste
trabajo, oscilando los valores de p entre 0.123 y 0.961, sin hallar significancia estadistica
(Tabla 2) Esto es, a mayor tiempo de uso de AINES no hay mayor frecuencia de algtin tipo en

especial de alteracion ultrasonogrifica renal.



CONCLUSION.
La nefropatia por analgésicos existe en nuestro medio, y se presenta con un patron ultrasonografico
similar al descrito previamente en la literatura y en los resultados antes descritos; podemos concluir
que el ultrasonido renal se perfila como el método para diagnostico por imagen de primera
eleccion para determinar la presencia de esta patologia, sin embargo es necesario caracterizar en
poblaciones mayores la prevalencia real de esta y considerar protocolos de busqueda intencionada de

la misma en pacientes con ingesta cronica de analgésicos no esteroideos.
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