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RESUMEN

Se describe el caso de un paciente de 24
afios de edad, que desarrolld lesiones isqué-
micas a nivel de distintos érganos, provoca-
das por la administracion de radioterapia por
un orquioblastoma en la infancia.

Mas de 20 afos después de recibir irradia-
cion con Cobalto a altas dosis sobre la region
abdominogenital, presenté una pancreatitis
cronica y una colangitis esclerosante, una ne-
fropatia isquémica, con hipertensién arterial
vasculorrenal secundaria a estenosis bilateral
de arterias renales y un infarto isquémico del
cono medular.

De todas las lesiones, la que evoluciond
mas favorablemente fue la renal, ya que aun-
que la arteria renal derecha tenia una obs

truccion practicamente completa, la iz-
quierda se consigui¢ dilatar mediante angio-
plastia transluminal percutanea, con buen re-
sultado final y progresiva mejoria de la
funciéon renal. Sin embargo, fue necesario
mantener la mayoria de los farmacos antihi-
pertensivos, probablemente debido al efecto
presor que seguia ejerciendo la arteria renal
derecha ocluida. Tras mas de dos afos de
seguimiento, la funcion renal sigue siendo
practicamente normal y no existen datos de
reestenosis de la arteria renal izquierda.

Palabras-clave: Angioplastia transluminal
percutanea; estenosis de arteria renal induci-
da por radioterapia; hipertensién vasculorre-
nal; nefropatia isquémica; vasculopatia post-
radiacion.
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SUMMARY

POSTRADIATION ARTERIOPATHY.
RADIATION-INDUCED RENOVASCULAR
HYPERTENSION

A case of a 24 year old man with renal arter-
ies stenosis secondary to abdominal irradiation
was reported. It is known that radiation can
produce damage in the large and small ves-
sels. As a consequence of this fact, ischemic
arterial lesions in different organs can be ob-
served.

Twenty-three years after receiving radio-
theraphy for treatment of orquiblastom in in-
fancy, he developed chronic pancreatitis and
extrahepatic colestasis that required surgery,
renovascular hypertension with focal stenosis
of both renal arteries, weakness and sensory
impairment in the legs of acute onset caused
by ischemic infarction in the conus medullaris.

Transluminal angioplasty of the left renal
artery resulted in improvement of renal func-
tion. However, there was no normalization of
the blood pressure. It may be so because the
right renal artery was ocluded and could not
be treated with angioplasty.

Key-words: Percutaneous transluminal renal
artery angioplasty; radiotheraphy; radiation-
induced renal artery stenosis; renovascular
hypertension.

INTRODUCCION

La vasculopatia postradiacion es una enti-
dad conocida desde hace afos. La radiacion
provoca una serie de cambios en la pared de

los vasos, tanto de pequefio como de gran ca-
libre, que pueden dar lugar a una serie de
complicaciones a largo plazo. Debido a que
muchas de estas complicaciones pueden ser
muy tardias, su diagndstico puede verse difi-
cultado.

Entre las arterias de mayor calibre, suele
afectar a carétidas aorta®, iliacas®, sub-
clavias) y renales®®, dependiendo del cam-
po irradiado. En el caso de las arterias rena-
les, puede llegar a provocar estenosis de una
0 ambas arterias, dando lugar a hipertensién
vasculorrenal y nefropatia isquémica.

La estenosis de la arteria renal (EAR) o ne-
fropatia isquémica'” es una causa frecuente
de hipertension arterial (HTA) secundaria y de
gran importancia debido al hecho de que, si
se realiza un diagnodstico precoz, puede ser
corregible. Algunos autores han sugerido que
entre 60.000 y 120.000 pacientes tienen insu-
ficiencia renal progresiva debido a nefropatia
isquémica en los Estados Unidos®. Segun
distintas series, la incidencia de esta patolo-
gia oscila entre 10-45% de los pacientes con
HTA secundaria aguda, severa o refracta-
ria®'%", La mayoria de estos casos se aso-
cia a arteriosclerosis sistémica. Cuando nos
encontremos con un paciente joven, que ha
recibido radioterapia abdominal y presenta ci-
fras tensionales elevadas, es fundamental
descartar la existencia de HTA vasculorrenal,
con estenosis de una o ambas arterias rena-
les en relacion con la radioterapia. La existen-
cia de otras manifestaciones secundarias a
vasculopatia por radiacién pueden ayudarnos
en el diagnostico. En nuestro caso, junto con
la HTA vasculorrenal, el paciente desarrolla
una pancreatitis cronica, sin presentar otros
factores de riesgo para su desarrollo (no his-
toria de alcoholismo ni antecedentes familia-
res) y un infarto isquémico del cono medular,
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con dificultad para la deambulacion y pérdida
de control de esfinteres.

El pronéstico de las lesiones inducidas por
radioterapia a nivel renal es muy variable. En
el caso de estenosis de arterias renales, la
revascularizacion mediante angioplastia trans-
luminal percutanea puede llevarse a cabo con
éxito siempre que no asocie nefropatia por
radiacién. Aunque la evolucion inicial es bue-
na, no existen datos sobre el porcentaje de
reestenosis de estas lesiones tras la angio-
plastia y su pronéstico a largo plazo.

CASO CLIiNICO

Se trata de un paciente varén de 24 afos
de edad, con antecedentes de tabaquismo,
orquioblastoma testicular izquierdo, interveni-
do a los 18 meses de edad, con radioterapia
coadyuvante con Cobalto (3,950 rads, frac-
cionados a lo largo de un ciclo de 25 dias) a
nivel de la regién abdominogenital. No pre-
sentaba antecedentes de diabetes mellitus,
HTA ni dislipemia conocidas. No historia de
alcoholismo previa.

Ingreso en el hospital para estudio de sin-
drome ictérico de 4 meses de evolucion, sien-
do diagnosticado de colangitis esclerosante y
pancreatitis crénica. Se realizé cirugia deriva-
tiva y se descartd la existencia de lesiones
neoplasicas con la toma de distintas biopsias.

Durante este ingreso presentd una crisis
hipertensiva, con necesidad de tratamiento an-
tihipertensivo intravenoso para su control e in-
suficiencia renal leve (Crs 1,4 mg/dl, CCr 70
ml/min). Un TAC abdominal con contraste de-
mostré una eliminacion asimétrica del medio
de contraste por ambos rifiones, con un nefro-
grama persistente en el lado derecho (Fig.1).

Con estos datos, se realizé una aortografia
abdominal, con una angiografia selectiva de
ambas arterias renales, donde se comprobd
un afilamiento de aorta en su extremo mas
distal y una estenosis bilateral de ambas arte-
rias renales (>80% en la arteria renal derecha
y en torno al 50% en la izquierda). Sin embar-
go, se postpuso la realizacién de angioplastia
transluminal percutanea ante la negativa del
paciente. Las cifras tensionales consiguieron
controlarse con doble terapia antihipertensiva
y la funcion renal consiguio estabilizarse.

Figura 1: TAC abdominal con contraste, donde se objetiva una eliminacion
asimétrica del medio de contraste por ambos rifiones, con nefrograma persis-

tente en el rifion derecho
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Cuatro anos mas tarde, a los 28 afos de
edad, acudié a Urgencias por un cuadro de
instauracion aguda de dificultad para caminar,
fundamentalmente por incapacidad para la
dorsiflexion de los pies, mas pronunciado en
el lado derecho. Asimismo, presentaba
hipoalgesia de miembros inferiores y region
perianal (“en silla de montar”), requiriendo
sonda vesical. Los reflejos osteotendinosos
estaban preservados y la respuesta cutaneo-
plantar era extensora bilateral. Tras la realiza-
cion de RNM fue diagnosticado de infarto is-
quémico del cono medular. Una vez descar-
tadas otras causas de lesion aguda de la
médula espinal (infecciosas: sifilis, Brucela
melitensis, M. Tuberculosis, Micoplasma; au-
toinmunes: vasculitis), dicha lesién se atribu-
yo, al igual que la HTA vasculorrenal, a una

glomerular(Crs 1,8 mg/dl, CCr 40 mil/min), lo
que llevd a la realizacion de una nueva arte-
riografia con fines terapéuticos. En ésta pudo
observarse una arteria renal derecha obstrui-
da y un nefrograma irregular, con multiples
defectos de replecion corticales compatibles
con infartos. La arteria renal izquierda presen-
taba una disminucién de su calibre a nivel del
segmento proximal, con vascularizacion intra-
rrenal conservada, por lo que se realizd an-
gioplastia transluminal de esta ultima, con
buen resultado final (Figs. 2,3,4). Sin embar-
go, necesitaron mantenerse los farmacos an-
tihipertensivos para el control de las cifras
tensionales, probablemente debido a un efec-
to presor del rindn derecho isquémico.

Tras tres afos de seguimiento, aunque
continua necesitando varias drogas para su

Figura 2: Aortografia abdominal, con afilamiento de aorta mds distal, obs-

truccién completa de arteria renal derecha y estenosis de mds del 60% en el
segmento proximal de la arteria renal izquierda

vasculopatia postradioterapia. El paciente re-
cibié esteroides y se inicid tratamiento anti-
coagulante y rehabilitador, persistiendo un dé-
ficit neurolégico importante, tanto motor como
sensitivo.

Durante este ingreso, volvié a presentar
HTA de dificil control y deterioro del filtrado

control tensional, la funcién renal ha mejorado
(Crs1,0 mg/dl, CCr 98 mg/dl) y no existe pro-
teinuria ni microalbuminuria. Un eco-doppler
renal reciente demuestra una arteria renal iz-
quierda permeable y sin signos de reesteno-
sis y una oclusion completa de la renal dere-
cha. Mientras que un renograma isotépico
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Figura 3: Visualizacian de la muesca provocada por la impor-
Lante estenosis de la arteria renal izquierda con el balon de di-

latacion no insullado

Figura 4: Arteria renal taquierda tras [ angioplastia transluminal
percutine:

confirma la anulacion funcional casi total del
rindn derecho, con visualizacion de dos mini-
mos restos en ambos polos renales y un rifion
izquierdo normofuncionante.

DISCUSION

La estenosis de la arteria renal inducida
por radioterapia (EARIR) es una causa rara
de HTA y nefropatia isquémica. Sin embargo,
es una patologia a descartar ante un paciente
varon, joven, sin datos de arteriosclerosis sis-
témica y con antecedentes de radioterapia
abdominal.

Fakhouri y col."? identificaron 7 casos de
EARIR entre 14534 pacientes referidos a su
Unidad de Hipertensién, entre Octubre de
1984 y Diciembre de 1999. Ello implica una
prevalencia de menos del 0,5% por mil pa-
cientes hipertensos. Estos autores utilizaron
cuatro criterios fundamentales para el dia-
gnostico de EARIR, todos los cuales estaban
presentes en nuestro caso:

1) Normotension antes de la irradiacion.

2) Historia de irradiacién abdominal, con

una dosis de > 25 grays.

3) Asociacion de lesiones regionales in-

ducidas por radiacion.

4) Ausencia de enfermedad arterial en

areas no irradiadas:

De los 7 casos descritos, todos eran hom-
bres, con una edad media en el momento del
diagnéstico de EARIR de 39 afios, una edad
bastante superior que la de nuestro paciente y
la del resto de casos descritos en la literatura
(24 y 19 afnos respectivamente). La predomi-
nancia del sexo masculino puede ser debida a
que cierto tipo de tumores abdominales radio-
sensibles (tumor de Wilms, linfoma de Hodg-
kin, tumores testiculares) son mas frecuentes
en los varones. La dosis media de radiacion
sobre el area que incluia las arterias renales
fue de 40 grays ( 4.000 rads en nuestro caso),
dosis muy superior a la dosis umbral (20-25
grays) a partir de la cual se han descrito cam-
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bios histolégicos a nivel renal postradiotera-
pia"®. Las cifras de presion arterial media de
estos pacientes fueron de 170/105 mmHg y
se hallaban en tratamiento con doble terapia
antihipertensiva. El filtrado glomerular medio
fue de 67 mil/min al inicio de los sintomas, al
igual que en nuestro caso.

Segun los datos de la literatura®®'#1%10) |5
EARIR puede ser uni (63% de los casos) o bi-
lateral. Sin embargo, la localizacion suele ser
en la mayoria de los casos a nivel proximal.

La asociacion de otras lesiones por radia-
cion es frecuente. Se han descrito casos de
atrofia renal (segmentaria o global), fibrosis
retroperitoneal, enfermedad hepatica venoo-
clusiva®. Nuestro paciente desarrollé una
pancreatitis cronica y una colangitis esclero-
sante, una atrofia renal derecha practicamen-
te completa y un infarto del cono medular.
Todo esto nos fue de especial utilidad para el
diagnostico de EARIR, ya que las lesiones
secundarias a radioterapia a nivel de arterias
renales no presentan un patrén especifico en
la arteriografia que las diferencie de las lesio-
nes arterioscleroéticas.

En base a estudios experimentales, se han
descrito tres tipos de lesiones por radiacion a
nivel de grandes vasos'”), que no son mas
que distintos estadios evolutivos de una mis-
ma entidad:

1) Proliferacion miointimal, con depdsitos de
colageno, miofibroblastos y fibrina a nivel
intimal, que es la forma mas frecuente.

2) Fibrosis periadventicial, como conse-
cuencia del dafio del vasa vasorum.
Después de la radiacion, tienen lugar
cambios significativos a nivel de los va-
sa vasorum, con dano endotelial, ede-
ma subendotelial y necrosis fibrinoide
de la pared de los vasos con infiltrado
de células mononucleares.

3) Arteriosclerosis acelerada, a lo que
contribuye la presencia de HTA y otros
factores de riesgo cardiovascular.

En el desarrollo de estos fendémenos, el
oxido nitrico (ON) parece jugar un papel muy
importante. En un modelo de nefropatia por
radiacion en ratas''®, se comprueba como
tras la radiacién se produce un déficit de
GMPc urinario, que es un mediador del ON.

El tratamiento de eleccion de la EARIR es
la angioplastia renal transluminal percutanea
(ARTP), siempre que no exista un dafo seve-
ro de la vascularizacion intrarrenal, provocada
por nefritis postradiacion. Los resultados con
ARTP son favorables, aunque a veces es ne-
cesario realizar varias insuflaciones de alta
presion y/o implantacién de un stent!'®'9). La
evolucion inicial es buena, con descenso de
las cifras tensionales y mejoria de la funcion
renal. Sin embargo, el prondstico a largo pla-
Zo permanece incierto y no existen estudios
sobre porcentaje de reestenosis. Se han des-
crito algunos casos de aneurismas renales
después de la ARTP.

En algun caso aislado con estenosis de ar-
teria renal y nefropatia postradiacién se ha
realizado nefrectomia por HTA refractaria y
actividad renina aumentada‘'*2%.

En conclusién, podemos afirmar que la
EARIR es una causa poco frecuente de ne-
fropatia isquémica, pero a tener en cuenta en
pacientes con historia previa de radioterapia
sobre region abdominal. Por ello, es muy im-
portante hacer un seguimiento de estos pa-
cientes, con determinaciones periddicas de
cifras tensionales y funcion renal. Si en algun
momento de la evolucion presentaran insufi-
ciencia renal o HTA, seria conveniente reali-
zar alguna prueba diagnéstica (TAC helicoi-
dal, renograma con captopril y/o arteriografia)
para descartar la existencia de EARIR. La
medida terapéutica de eleccion en estos ca-
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sos es la ARTP y la evolucion clinica y analiti-
ca posterior dependera en gran parte de la
existencia de nefropatia postradiacién asocia-
da, con atrofia renal.
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