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Hiperparatiroidismo secundario en la
insuficiencia renal quirdrgica
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Introduccion

Durante los Gltimos afos se han venido realizando nu-
merosos trabajos encaminados a profundizar en el cono-
cimiento de la insuficiencia renal cronica (IRC) y de sus
complicaciones. Muchos de estos estudios se han lleva-
do a cabo en animales de experimentacion. Dentro de
los métodos quiriirgicos, el modelo 5/6 de nefrectomia
es uno de los de mas sencilla realizacion. Aunque nume-
rosos aspectos de las repercusiones de este modelo en
la rata ya han sido estudiados, existen otros que no estan
suficientemente aclarados; de este modo se desconocen
las modificaciones que se producen en el metabolismo ™.

Objetivos

— Valorar el grado y progresion de la insuficiencia re-
nal tras la realizacion de 5/6 de nefrectomia, valorando
las ventajas de la cirugia en un solo tiempo.

— Estudiar el hiperparatiroidismo secundario que se
produce con este modelo, valorando parametros bioqui-
micos e histologia dsea.

Material y métodos

Se utilizaron 85 ratas Wistar macho, peso medio
353 £ 57 g, que se dividieron en tres grupos: grupo 1: IRC
en un solo tiempo quirdirgico; grupo 2: IRC en dos tiem-
pos quirargicos; grupo 3: funcion renal normal (FRN).

La IRC se realizd mediante nefrectomia bipolar izquier-
da seguida de nefrectomia total derecha (nefrectomia 5/6)
en uno o dos tiempos quirirgicos; en este Gltimo caso la
nefrectomia total derecha se realizd una semana después
de la nefrectomia bipolar izquierda.

Se realizaron controles bioquimicos en situacién basal
y alas 4, 7 y 16 semanas de la insuficiencia renal. Se de-
terminaron: Ca?", calcio total, fsforo, hormona paratiroi-
dea (PTH), proteinas, creatinina Yy urea en suero, calcio to-
tal y fosforo en orina. Se calcularon los indices de excre-
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cion de calcio y fosforo en 24 horas, reabsorcion tubular
de fosfato (RTP{y aclaramiento de creatinina.

Al finalizar las 7 semanas (8 semanas desde la primera
operacion), 5 animales del grupo 2 fueron sacrificados y
se les extrajo el tercio proximal de la tibia izquierda para -
estudio histologico. Los animales con FRN se utilizaron
como controles de histologia 6sea.

La PTH se determiné por radioinmunoensayo (rat PTH-
MM de INC®). El Ca2*, mediante electrodo selectivo de io-
nes Ciba-Corning 634°. El calcio total y fosforo, en auto-
analizador Hitachi 705 (Boehringer Mannheim®). La crea-
tinina y la urea, mediante autoanalizador de quimica seca
Kodak Ektachem DT-60° Las proteinas se midieron con
un refractdmetro Bausch-Lomb®.

Para el estudio de histologia 6sea, las muestras se in-
cluyeron en metil-metacrilato sin descalcificacion previa®.

El andlisis estadistico se realiz6 mediante el test de la
«t» de Student.

Resultados

La supervivencia de los animales a las 7 semanas de la
cirugia en uno o dos tiempos oscild entre el 72 y el 80 %,
respectivamente, sin que se apreciaran diferencias signifi-
cativas entre las dos técnicas empleadas.

En la tabla I se muestran los resultados a las 7 y a las
16 semanas de la cirugia en los animales del grupo 1. En

Tablal. Evolucién de la funcion renal en los animales
del grupo |l en situacion basal y a las 7 y 16
semanas de provocar la insuficiencia renal

. . Aclaramiento
BUN Creatinina § .y
creatinina
(mg/dl) (mg/dl) (ml/min)
Basal
N=6) 16+3 0,53 £ 0,2 21%10
7semanas 44 g9 108:05° 07+06°
N =5)
16 semanas 4o, 5o 102£055° 050+04°
(N=5)

* p<00s.

* p<0025.

** 0 <0001,

21



M. J. VIRGOS y cols.

Tablall. Resultados del grupo 2 en el tiempo basal y a las 7 semanas de provocar la insuficiencia renal

Calcio Calcio total S Fosforo S PTH RTP
(mmol/1) (mg/dl) (mg/dl) (pmol/1) (%)
Basal 1,25 £ 0,05 9,4 £ 0,34 8721 125 + 49 98 £ 10
N=7 N=14) N=14) (N = 10) (N=13)
7 semanas 1,25 + 0,06 96 0,7 81+19 395+ 191 * 85+8*
N=14) (N = 16) (N = 16) N=12) (N=14)
* p<001.
* p <0,001.

el grupo 2, los resultados fueron similares, con un aclara-
miento de creatinina que descendio a las 7 semanas de
2,12+ 1,7 a 0,68 = 0,34 mi/min. No se encontraron dife-
rencias en el grado de funcion renal entre ambos grupos.

La IRC se acompané de incremento significativo en la
PTH y descenso de la reabsorcion tubular de fosfatos (RTP)
(tabla ). ‘

En el estudio histologico se comprob6 que las ratas
con IRC tuvieron menor proporcion de tejido 6seo mine-
ralizado, aumento de las lagunas de resorcion (en ocasio-
nes cubiertas de osteoclastos), aumento de las superficies
cubiertas de osteoide y del nimero de osteoblastos, as
como aparicion de fibrosis paratrabecular.

Discusion

En el presente estudio, tras la realizacion de la nefrec-
tomia 5/6, se observd una estabilizacion renal a las 7 se-
manas. El hecho de prolongar el periodo experimental a
16 semanas no reportd beneficios respecto al grado y es-
tabilidad de la misma. Por otra parte, a las 7 semanas las
cifras de media molécula (PTH-MM) alcanzaron valores
medios tres veces por encima de los normales, encon-
trandose diferencias significativas respecto a los valores
basales.

Las ratas con IRC mostraron signos de aumento de for-
macion y resorcion 6sea, asi como aparicion de fibrosis
paratrabecular, todo ello compatible con el diagnostico
histolégico de hiperparatiroidismo.
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Podemos afirmar, por lo tanto, que el modelo 5/6 de
nefrectomia fue capaz de reducir la funcion renal a un ter-
cio de los valores iniciales, con una mortalidad global del
20 %, sin que se observaran diferencias entre la realiza-
cion de nefrectomias en uno o dos tiempos quirdrgicos.
Este grado de IRC se acompané de hiperparatiroidismo
secundario tanto a nivel bioquimico como histologico, ha-
llazgos que resultan de gran utilidad para futuros estudios
experimentales.
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