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RESUMEN

fptroduccién: La IRCT es un problema de salud pu-
blica, no contamos con datos de superviviencia en he-
modislisis, por lo que el presente estudio desea aportar
atos para un mejor manejo de la misma.

Materiales y Métodos: Se trata de un estudio retros-
ectivo en el que se toman pacientes con diagnéstico de
suficiencia Renal Crénica Terminal en tratamiento
e hemodislisis, que se realizan las terapias en el Cen-
o de Didlisis Dialcentro, en el periodo 2000-2010. Se
saron curvas de supervivencia de Kaplan Meier y com-
- paraciones por Log Rank Test.

‘Resultados: La supervivencia fue de 85.7% al afio y

e 44.4% a los 10 afios. La principal etiologfa fue la
desconocida (por la falta de estudio predislisis), segui-
da por la DMT2 y la HTA. No hubo diferencia entre
exos, la principal causa de mortalidad fue enfermedad
cardiovascular.

Discusién: La supervivencia encontrada es similar a
la reportada por pafses latinoamericanos, en cuanto a
la etiologfa merece especial atencién la etiologfa des-
conocida que traduce una falta de estudio clinico pri-
mario. La mortalidad cardiovascular al igual que series
reportadas es la primera causa de mortalidad, pero tiene
~ una importancia afiadida la causa infecciosa relaciona-
- da directamente con los accesos vasculares.

Conclusiones:Los datos encontrados dan una realidad
- en la cual falta estudio inicial del paciente, y falta mu-
cho por hacer respecto a la mortalidad cardiovascular e
- infecciosa. Si bien los pardmetros son similares a series
. expuestas en la literatura, no representa la realidad del
Ecuador ya que el centro en el que se estudié hay prin-
cipalmente poblacién urbana de clase media, hay un
sesgo grande para expresar la realidad nacional.

ANALISIS DE SUPERVIVENCIA DE PACIENTES EN HEMODIALISIS
N EL PERIODO 2000 - 2010 EN EL CENTRO DE DIALISIS DIALCENTRO

ABSTRACT

Introduction: The IRCT is a public health problem; we
have no data on survival in hemodialysis, as this study hopes
to provide data for better management of it.

Materials and Methods: This is a retrospective study
which takes patients with terminal chronic renal failure
undergoing hemodialysis, treatments are performed in Di-
alcentro Dialysis Center, in the period 2000 to 2010. We
used survival curves by Kaplan Meier and compared by Log
Rank Test. :

Results: Survival was 85.7% per year and 44.4% at 10
years. The main etiology was unknoun (due to lack of
dialysis study), followed by the T2DM and hypertension.
There was no difference between sexes, the leading cause of
death was cardiovascular disease.

Discussion: Swrvival is similar to those reported by Latin
American countries, as to deserve special attention etiol-
ogy unknown etiology that reflects a lack of primary clini-
cal study. Cardiovascular mortality as reported series is the
leading cause of mortality, but has an added importance
infectious causes directly related to vascular access.

Conclusions: The data found are a reahry in which pa-
tients lack the initial study, and a lot to do ‘about cardio-
vascular and infectious mortality. While the parameters are
similar to series exposed in the literature, does not represent
the reality of Ecuador and that the center which is studied
mainly middle class urban population, there is a large bias
to exprress the national reality.
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ANALISIS DE SUPERVIVENCIA DE PACIENTES EN HEMODIALISIS EN EL PERIODO 2000 - 2010 EN EL CENTRO DE DIALISIS DIALCENTRO

INTRODUCCION

La Insuficiencia Renal crénica terminal (IRCT) es defini-
da en la actualidad como un problema de salud pablica’,
en los dltimos afios al igual que en otros paises, el estado
empieza a cubrir el tratamiento de la misma, lo cual es
una carga econémica grande para el mismo. Lamenta-
blemente en el Ecuador no hay registros en los cuales se
puedan hacer estudios de morbi-mortalidad en la IRCT, el
tratamiento més comun es la hemodialisis (HD) (87.9%),
y didlisis periconeal (DP) (9.2%) segin datos norteameri-
canos?, en Latinoamérica en México sube el porcentaje de
pacientes en Didlisis Peritoneal a 58% %, los datos difieren
a los datos nacionales, principalmente por motivos eco-
némicos, lamentablemente no contamos con datos reales
en el ecuador, aproximadamente el 80% estd en HD, 10%
en DP y 10% trasplantado®. Es muy importante conocer
la supervivencia de los pacientes cuando estdn en el tra-
tamiento mds frecuente (HD), para asi poder compararlo
con estidndares extranjeros y determinar una epidemiolo-
gia local. En el pafs no hay datos claros de supervivencia
de pacientes que ingresan a hemodidlisis a pesar del gran
niimero de centros de diélisis y de pacientes incidentes
que actualmente se realizan tratamiento de sustitucién
renal’. Nuestro estudio evalta la supervivencia de los pa-
cientes que ingresan al sistema de hemodidlisis.

En los dltimos afios se han ido introduciendo cambios
interesantes en las unidades de hemodidlisis, como son
la utilizacién de agua pura, membranas biocompatibles,
utilizacién de dializado premezclado, avances en el trata-
miento integral y adecuacién de didlisis, lo que ha contri-
buido a mejorar la calidad de vida de los pacientes, dismi-
nuyendo la morbimortalidad.*®

Los paciente que llegan a los centros de didlisis tienen
diferentes comorbilidades y la experiencia de los centros
puede justificar los diferentes resultados en supervivencia

Varios estudios han demostrado que la supervivencia glo-
bal de los pacientes en hemodidlisis, ha mejorado por las
nuevas tecnologfas empleadas.*’

Todas estas variables hacen que describamos la supervi-
vencia de los pacientes que llegan a un centro de didlisis.
Parece que la supervivencia estd muy ligada a la existencia
de factores comérbidos al inicio de la diglisis. Nos trazamos
realizar un estudio retrospectivo descriptivo de todos los
pacientes incidentes que al ingresar a HD se mantienen en
Dialcentro, valorando las etiologias y comorbilidades.

Este andlisis servird para detectar la eficacia de los trata-
mientos administrados, presentamos 10 afios de experien-
cia en nuestro centro. Ademds se analizé la diabetes melli-
tus tipo 2 (DMT2) y la hipertensién arterial (HTA) como
causa de etiologfa y factor de comorbilidad en el andlisis
de curvas de supervivencia como factores independientes.
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MATERIALES Y METODOS

Se estudiaron pacientes con IRCT en tratamiento trise- -
manal en hemodidlisis desde el afio 2000 al 2010 en [a
Unidad de Didlisis Dialcentro en la ciudad de Quito.

Los objetivos de este estudio fue determinar la supervi- =
vencia de los pacientes en hemodidlisis, definir las causas
de egreso de hemodidlisis y determinar la importancia de
los factores de riesgo que influyen en la morbimortalidad. '

CRITERIOS DE INCLUSION
Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes tratados
con hemodiélisis por al menos 2 meses y que contaban
con datos completos en la historia clinica, las mismas que _
se encuentran en la base de daros de Dialcentro en medio
fisico y electrénico.

Se recolectaron datos de los pacientes, etiologias de la
IRCT, tiempo de permanencia en hemodiélisis y los mo-
tivos del fin del tratamiento; ademds se determinaron el
ntimero de fallecimientos y causas de muerte, los pacien-
tes que fueron derivados a otras unidades de didlisis y los
pacientes con trasplante renal. i

ANALISIS ESTADISTICO
Se introdujo los datos de los pacientes al sistema Statisti- j
cal Procedures Companion (SPSS) versién 15.0, en don- |
de se analizé y se elabord los grificos estadisticos y las cur- -
vas de supervivencia segiin el método de Kaplan-Meier, -

y se realizaron las comparaciones entre curvas mediante
Log-Rank Test.

RESULTADOS

Se incluyeron en el estudio un total de 278 pacientes, de |
los cuales 53.5% sobreviven y contindan en hemodiélisis
en Dialcentro, el 23.6% fallecié con causas establecidas,
21.5% del total fueron excluidos por ser derivados a otras
unidades de didlisis por lo que se desconoce su supervi-

Figura 1. Causas de fin de h dialsis en paci de Dial tro.
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~ vencia v tan solo 4 pacientes que corresponden al 1.5%
fueron trasplantados en el periodo de 10 afios. (Figura 1).

Casi un tercio de nuestra poblacién estudiada se desconoce
la causa de la insuficiencia renal crénica, es decir que el

Figura 2. Causa de insuficiencia renal crénica en paciente de Dialcentro.
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36.1% no tiene establecida su etiologfa por falta de un
mérodo diagndstico accesible para los pacientes; la DMT2
y la HTA son la segunda y tercera causas de IRCT ocu-
pando el 26.4% y 22.7% respectivamente. Entre las otras
causas corresponden en un 7.9% a la glomerulonefritis, el
4.6% a la nefritis intersticial, el 1.4% son debidas a en-
fermedades congénitas y menos de 1% son misceldneas.

(Figura 2).

La causa de muerte mds frecuente encontrada fue la enfer-
medad cardiovascular con un 41.8% del total, seguida de
la infecciosa v las neoplasias con 26.9% y 13.4% respecti-
vamente. (Figura 3).

La supervivencia de los pacientes al afio es del 85.7%, a
los 2 afios es del 73.8%, a los 3 afios es del 64.7%, a los 5
afios es del 50.7% v a los 10 afios es del 44.4%. (Figura 4).

No hay diferencia estadisticamente significativa en la
supervivencia de las pacientes segiin el género con (Log

Porcantaje Rank (Mantel-Cox) de p= 0.33 y X2=0.94). (Figura 5).
. . . Figura 5. Curva de supervivencia segin método de Kaplan- Meier.
i - E .
Figura 3. Causas de Muerte en en-p dal) b Comparacion segln género en pacientes en hemodialisis de Dialcentro.
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El grupo de pacientes diabéricos tenfa una supervivencia
del 95% y 72%, mientras que para los no diabéticos fue de
83% y 39% a 1y 10 afos de seguimiento respectivamente
con diferencia estadisticamente significativa (Log Rank
de p=0.007 y X2=7.3). (Figura 6).

DISCUSION

Nuestra poblacién inicial era de 278 pacientes, para evitar
sesgo se discrimin al 21% de los mismos, por desconocer
su supervivencia ya que fueron transferidos o cambiaron
de tratamiento al no poder seguir su trazabilidad.

La etiologia de la IRCT difiere de los datos internacio-
nales ¢, en Europa las causas més importantes son Glo-
merulonefritis seguida de HTA 7, en EEUU la situacién
cambia, siendo la DMT2 la principal causa seguida por
HTA '. En nuestra serie la etiologfa mayoritaria ain sigue
siendo desconocida, esto se debe a motivos econdmicos,
educativos y de politicas de salud publica. El motivo eco-
némico es por falta de accesibilidad a exdmenes de estu-
dio de coste alto (histopatologia, imagen, etc.). Educativo
por la falta en la formacién y experiencia nefrolégica en
nuestro pais, ademds no hay una politica clara ni norma-
tivas para el manejo de la IRCT, no existen programas de
prevencién en los cuales se pueda estudiar a los pacientes
y asi definir su etiologfa.

Respecto a la mortalidad coincidimos con series inter-
nacionales, la principal causa es la cardiovascular 7, la
cual incluye a la enfermedad cerebro-vascular. La segunda
causa en nuestra serie es la infecciosa, asociada a los acce-

sos vasculares, puede explicarse por el mantenimiento de ]
catéteres, y demora en la confeccidn de accesos vasculares 3
autdlogos. '8¢

La supervivencia se asemeja a la de otros paises latinoame.-
ricanos, teniendo en cuenta que en 10 afios una persona |
que entra en hemodidlisis tiene la probabilidad de sobre-
vivir en un 45% sin importar el genero.? 3

La curva de supervivencia que diferencia entre diabéticos y 3
no diabéticos da un dato que difiere mucho de los reportados 3
en la literatura, estadisticamente nuestro resultado es signifi-
cativo (p: 0.007), podria explicarse por la suma de otras cau- 3
sas de mortalidad, como son las infecciones, cardiovasculares
y neoplasicas. Otro factor importante es el manejo adecuado
de los pacientes diabéticos reducirfa su mortalidad. :

CONCLUSIONES

Lasupervivencia en nuestro centro de dilisis es aceptable en
comparacién a otros pafses, debido a los avances tecnol6gicos
que incluye agua pura, filtros biocompatibles y medicacién.

Debe estudiarse al paciente desde el inicio, lo que requiere
que el paciente sea referido al nefrélogo en estadios tempra-
nos de la enfermedad, con ello bajarfa el desconocimiento
de la etiologfa y mejorar el tratamiento a administrar.

Tenemos un bajo porcentaje de pacientes trasplantados,
de causa multifactorial que incluye: falta de médicos tras-
plantologos, falta de una politica estatal de trasplantes, -
concientizacién de posibles donantes.
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RESUMEN

La excrecion urinaria de proteinas es una herramienta largamente reco-
nocida en la deteccion, diagndstico y seguimiento de los pacientes que
presentan enfermedad renal. La misma se puede determinar por métodos
cualitativos y cuantitativos.

Se reconoce que la estimacion de la excrecion urinaria de proteinas en 24
horas es el método de referencia o “Gold Standard” que nos permite-
cuantificar el rango de pérdida de proteinas que tiene el paciente. Sin
embargo, es considerada como poco practica en algunas circunstancias.
Una orientacion alternativa que se ha propuesto y se utiliza en algunas
situaciones clinicas es la determinacién de la relacion de la proteina con
relacion a la concentracion de creatinina urinaria en una muestra de orina
recogida al azar: Indice Proteina / Creatinina. I P/C

En el presente estudio retrospectivo de no inferioridad se demostré que
la correlacion entre I P/C — Proteinuria 24h tuvo un Coeficiente de corre-
lacién (r) = 0,915793 (r_ = 0,838676) con IC 95% 0,867492 - 0,946987.
P <0,0001

El I P/C urinario, en una sola muestra de orina al azar tiene una buena
correlacion con los rangos de proteinuria obtenidos en muestras de orina
de 24h.

La medicion aleatoria de I P/C, podria reducir el niimero innecesario de
recolecciones de orina de 24h en nuestro hospital, evitar el uso de méto-

dos invasivos para la recoleccién y disminuir costos innecesarios.

Palabras clave: Indice Proteina/Creatinina, Proteinuria, Correlacion.

ABSTRACT

Urinary protein excretion is a well known tool for detection, diagnosis
and follow-up of patients with renal disease. It can be determined
through qualitative and quantitative methods. ;

It is established that a 24 hours urinary protein excretion estimate is the
reference method or "Gold Standard" that allows us to measure the
patient’s protein loss range. Nevertheless, it is considered to be unprac-
tical in certain circumstances.

An alternative method that has been proposed and used in several clini-
cal situations is the determination of the protein to creatinine concentra-
tion ratio in a random urinary sample:

Protein / Creatinine I P/C. Index
This retrospective trial demonstrated no inferiority of the I P/C ratio in
relation to 24h proteinuria determination, and had a (r) = 0,915793
(r _ = 0,838676) with IC 95 % 0,867492 - 0,946987 correlation
Coefficient. P <0,0001 ‘

¥
The urinary index I P/C, in a single random urine sample has a reliable
correlation with proteinuria ranges obtained in 24h urine samples.

The random I P/C measurement could reduce unnecessary 24h urine

collection in our hospital, avoid the use of invasive methods for this pur-
pose and decrease costs

Key words: Protein/Creatinine Index; proteinuria, ratio.
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INTRODUCCION

Por muchos afios los médicos han empleado la medicién de
sustancias en la orina como método de diagndstico no invasivo.

En la actualidad el uso del uroandlisis, especialmente la pro-
teinuria es Util en pacientes con enfermedades renales. Una
amplia variedad de técnicas ha sido usada para definir la pér-
dida de proteinas en orina. Disponemos de técnicas cualitati-
vas: tiras reactivas, técnicas de precipitacion.

La excrecion de proteinas en orina de 24 horas es una técnica
cuantitativa que constituye el “gold standard” para determi-
nar con exactitud el rango de la proteinuria.

La excrecion urinaria de proteinas es una herramienta amplia-

mente aceptada en la deteccién, diagnéstico y seguimiento de

las personas que se consideran en riesgo o que tienen enfer-
edad renal.1. 10,

Se reconoce que la estimacion de la excrecion urinaria de pro-
teinas en 24 horas es el método de referencia. Sin embargo,
es considerada como poco préctica en algunas circunstancias,
en particular en el paciente ambulatorio, y de corta edad,
debido a las dificultades relacionadas con la obtencién de una
completa recoleccién. Algunos estudios han demostrado per-
didas de hasta 20% de las muestras por considerarse incom-
pletas.10

La excrecion de proteinas puede variar de un 100% a 500%.
Algunos factores influyen, incluyendo: la variacion en la excre-
cidn y el consumo de agua, tasa de diuresis, ejercicio, fiebre,
embarazo, declibito y dieta. Puede ser agravada atin mas por los
cambios patologicos renales y de presion arterial. 2510

Un enfoque alternativo que se ha propuesto y se utiliza en
algunas situaciones clinicas es la determinacion de la protei-

1 en una excrecion de orina recogida al azar con relacion a
1a concentracion de creatinina urinaria. Se supone que tanto la
tasa de excrecion de creatinina y la de proteinas son bastante
constantes durante el dia, mientras la tasa de filtracién glo-
merular se mantenga constante. La medicion aleatoria de
orina por lo tanto, podria reducir el niimero innecesario de
recolecciones de orina de 24 horas. 2.5.610

OBJETIVO

El objetivo de este estudio es demostrar la utilidad y la corre-
lacion del indice proteina/creatinina en orina al azar frente a
la recoleccion de orina de 24 horas en el diagndstico y segui-
miento del paciente con patologia glomerular.

MATERIALES Y METODOS

Es un estudio descriptivo, retrospectivo de no inferioridad,
comprendido en un periodode tres meses, enfre Julio y
Septiembre 2008, en el HBO. Se incluyeron de forma aleatoria

71 historias clinicas de pacientes mayores de 2 afios (33 hom-
bres y 38 mujeres) con distintas glomerulopatias a los que se
les habia solicitado recoger orina de 24 horas y una muestra
de orina al azar el mismo dia que iniciaban la recoleccion de
orina 24 horas. La recoleccidén de la muestra se iniciaba en
horario que iba desde las 7 horas y 10 horas. Se determino
simultaneamente la depuracién de creatinina, la cual se corri-
gi6 de acuerdo a la superficie corporal. Las muestras se pro-
cesaron el mismo dia de terminada la recoleccion. Se revisa-
ron las historias clinicas individuales recogiendo ademads los
siguientes datos: edad, sexo.

Para medir concentracion de proteinas, creatinina en orina al
azar y en 24h, se utilizé técnica de quimica seca por diaposi-
tivas en equipo DITROX 250 de Johnson’s, con los que
cuenta el laboratorio clinico del HBO.

Proteinuria significativa se define como la eliminacion desde
5-50 mg/Kg./dia e I P/C >0.2 (Cuadro 1)

Los criterios de exclusion fueron la coexistencia de infeccion
del tracto urinario o enfermedad renal cronica estadio IIT, IV, V.
Se estudio la correlacion de los pardmetros I P/C y proteinu-
ria en orina de 24 horas, con anélisis de regresion lineal utili-
zando el paquete estadistico StatsDirect version 2,7.2. Se con-
sidero un nivel de significancia estadistica de P <0.01

Cuadro 1
VALORES DEL | P/C
EN DIFERENTES GRADOS DE PROTEINURIA
4 2 Valor del |
mg/Kg./dia : P/C
Normal < de 5mg/Kg./dia <0.2
0,2-1 (en
Significativa 5-50 mg/Kg./dia >2::1(::55)'
Masiva o rango -
fefratics > 50 mg/Kg./dia >3
RESULTADOS

Caracteristicas de la muestra ]

Se analizd n= 71 (33 hombres y 38 mujeres)

Promedio de edad 7.071.

Mediana. 7.

Promedio proteinuria en orina de 24 horas 2771.15.
Mediana 1232 mg 24 h

Debido a una importante dispersién de los datos de proteinu-
ria de 24 horas e I P/C se obtuvo el logaritmo natural de los
datos recogidos.

La correlacion entre Proteina 24h — IC/P tuvo un Coeficiente
de correlacién (r) = 0,915793 (12 = 0,838676) con IC 95%
para r (Fisher's z transformado) = 0,867492 - 0,946987.
P <0,0001 (significancia 5%) > 99.99%
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Figura 1

Correlacion Proteinuria 24h - IP/C

Log (natural): Proteinuria en 24 horas en mg/dl
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El error estandar de la muestra fue de 0,033189 con un IC de
95% = 0,557795 - 0,690252

DISCUSION

La cuantificacion de la proteinuria es de vital importancia
para el diagnostico, seguimiento de la actividad de la enfer-
medad y la respuesta a terapias en pacientes con diferentes
glomerulopatias.

La prueba utilizada habitualmente para valorar el rango de
proteinuria en el sindrome nefrético es la recoleccion de orina
de 24 horas, es de sobra conocido que se aleja mucho de ser
un marcador ideal, por las diferentes dificultades o contrain-
dicaciones que puede tener. 257.10, 14.1517,18,19.20.21

En pacientes neonatos y lactantes la recoleccion de Ja misma
puede ser inadecuada o dificil. 17.18.19.20

El IP/C puede servir si no existen causas de alteracion de los
resultados en la determinacién de proteinuria, que pueden ser
fisioldgicos o patolégicos, volumen, deshidratacion o sobre
hidratacion, hematuria, ejercicio.z10

Nuestros resultados demuestran una fuerte correlacion entre
la proteinuria de 24h y el I P/C. Hemos demostrado un alto
rendimiento del I P/C como un indicador valido de proteinu-
ria. Debido a que la excrecion proteina-creatinina puede
variar a lo largo del dia, su utilidad como una alternativa para
la medicion de la proteinuria en 24 horas ha sido cuestionada,
pero varios estudios han demostrado que la recoleccidén de
orina en la mafiana no altera la relacién. Leafios-Miranda y
coll demostraran que la excrecion no varia significativamen-
te a lo largo del dia. 117.18.19.20

La utilidad diagnostica del I P/C debe ser validada por cada
laboratorio debido a la variabilidad en los métodos de labora-
torio utilizados para medir la proteinuria y los criterios para
establecer puntos de corte.5 17

Disponer de métodos rapidos y confiables para la deteccion
de proteinuria, pueden retrasar ¢l camino hacia la cronicidad
de enfermedad renal. 12

CONCLUSIONES

El1P/C medido en una sola muestra de orina ticne una buena
correlacion con la proteinuria en orina de 24 horas.

La cuantificacion de proteina en orina es de vital importancia
para monitorizar actividad y respuesta a la terapia en pacien-
tes con enfermedades glomerulares, en el contexto de pacien-
tes ambulatorios y en edad pediatrica.

En nuestro hospital el I P/C es una prueba sencilla, economi-
cay facil de realizar.

Debido a que la prueba de proteinuria en orina de 24h, puede
tener muchos errores, dificultades o contraindicaciones en la
recoleccion, el I P/C es ideal en la practica clinica sobre todo
en pacientes ambulatorios.

El uso del I P/C puede reducir el niimero de recolecciones de
orina de 24 horas, es un método simple y rapido que permite
el seguimiento del paciente y la evaluacién de los distintos
tratamientos de pacientes con sindrome nefrético.

Hace falta estudios controlados prospectivos para evaluar
estos dos métodos como seguimiento en el paciente con sin-
drome nefrético 4

El uso de la relacion proteinas creatinina es un test que se lo
puede emplear con bajo costo.
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RESUMEN

INTRODUCCION: El aparecimiento de nuevas
moléculas que reemplazan al calcitriol, han permi-
tido un mejor tratamiento de las enfermedades ése-
as relacionadas con la Enfermedad renal crénica.
Este articulo revisa la literatura y expone la prime-
ra experiencia con paricalcitol en el ecuador.

MATERIALES Y METODOS: Se trata de un estu-
dio observacional en el que se usé la medicacién
en 14 pacientes que hacen tratamiento con
Hemodi4lisis y Dialisis Peritoneal, 12 pacientes
terminaron el estudio, 2 se retiraron por efectos
adversos. Se usaron cdlculos estadisticos simples
para tabular la informacion.

RESULTADOS: La dosis media de Paricalcitol fue
de 0.13 ug/kg, el promedio de PTH inicial fue de
887 pg/ml, y el promedio final de PTH fue de 736
pe/ml. No se presentaron cambios significativos en
los valores de Calcio y Fésforo. Hay diferencia sig-
nificativa en los valores de PTH iniciales y finales
tomando en cuenta los valores de reduccién.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: The emergence of new mole-
cules to replace calcitriol, have led to better treat-
ment of bone diseases associated with chronic renal
disease. This article reviews the literature and pres-
ents the first experience with paricalcitol in Ecuador.

MATERIALS AND METHODS: This is an observa-
tional study in which medication was used in 14
patients who treated with hemodialysis and peri-
toneal dialysis, 12 patients completed the study, 2
were withdrawn for side effects. Simple statistical
calculations were used to tabulate the information.

RESULTS: The mean dose of Paricalcitol was 0.13
uglkg, the average initial PTH was 887 pg/ml, and
the final average PTH was 736 pg/ml. There were
no significant changes in the values of calcium and
phosphorus. There are significant differences in
PTH walues of initial and final values, taking into
account the reduction.
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DISCUSION: Los resultados que hemos obtenido
son similares a los descritos por experiencias refe-
ridas en la literatura. Usamos una dosis mds eleva-
da de la recomendada por la casa comercial, y el
intervalo lo dilatamos de acuerdo a lo recomenda-

do en las guias KDIGO.

CONCLUSIONES: Encontramos como una buena
alternativa el uso de paricalcitol para el control
del hiperparatiroidismo, con el beneficio afiadido
de no alterar el metabolismo Calcio — Fésforo.

DISCUSSION: The results we obtained are similar to
those described for experiments reported in the litera-
ture. We used a higher dose of the recommended home
business, and according to the long interval as recom-

mended in the guides KDIGO.

CONCLUSIONS: We found a good alternative to the
use of paricalcitol control of hyperparathyroidism,
with the added benefit of not altering the metabolism
Calcium - Phosphorus.

INTRODUCCION

Los trastornos éseo-minerales relacionados a la
enfermedad renal crénica (CKD-MBD por sus
siglas en ingles) y el hiperparatiroidismo secunda-
rio se han constituido en las complicaciones més
frecuentes de la enfermedad renal crénica (ERC).
La enfermedad esté caracterizada por la elevacién
de la hormona paratiroidea (PTH), asociada con
una disminucién del la 1-25 dihidroxivitamina
D3 (calcitriol), con consecuentes trastornos en la
regulacién de la homeostasis del calcio y fésforo.

El hiperparatiroidismo secundario estd asociado
con muchas manifestaciones, que incluyen a la
enfermedad 6sea v las calcificaciones vasculares y

de tejidos blandos. (1)

Las terapias actuales incluyen la restriccién del
fosforo de la dieta, el uso de quelantes de fésforo,
calcimiméticos, esteroles de vitamina hidroxila-
dos y la paratiroidectomia que constituyen los
avances terapéuticos en el tratamiento del HPS.

En las gufas K-DOQI 2003 (Kidney Dialysis Out-

comes Quality Initiative) (antes de la disponibi-

lidad de los calcimiméticos) se menciona como
evidencia que los pacientes con niveles de hormo-
na paratiroidea intacta (PTH) > 300 pg/mL debe-
rian recibir derivados activos de la vitamina D3,
siempre y cuando los niveles de calcio (Ca) y f6s-
foro (P) no estuvieran por encima de los reco-

mendados. (2)

El paricalcitol o Zemplar® (19-nor-1,25(0OH)2
vitamina D2) fue uno de los primeros esteroles de
vitamina D aprobados por la FDA, siendo tan
efectivo en reducir los niveles de PTH como el
calcitriol, pero con menos absorcién intestinal de
calcio y fésforo, con menos episodios de hipercal-
cemia y supresién més rdpida de la PTH (3) Su
introduccién en el Ecuador es reciente.

Su eficacia clinica ha sido demostrada en estu-
dios doble ciego, multicéntricos aleatorizados,
comparados con el placebo y con calcitriol. El
tratamiento con paricalcitol desciende de un
modo miés rdpido y sostenido les niveles de
PTH, con menos episodios de hipercalcemia y
de elevacién del producto Ca x P que con calci-
triol, tanto en sus presentaciones oral como
parenteral (4, 5, 6, 7)
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En cuanto a la dosificacién del paricalcitol, son
miultiples las pautas propuestas para el trata-
miento del hiperparatiroidismo, no existe un
consenso completamente aprobado, y peor atn
adaptado a las condiciones de nuestra poblacién
de pacientes

Se ha propuesto el sistema de conversiones, o
también el cdlculo de la dosis farmaco en micro-
gramos a partir de los niveles de PTH en pg/mL
(i.e. Ig paricalcitol= PTH/80 o PTH/100-125 si
los niveles son superiores a 800-1.000 pg/ml).
También se recomienda el cédlculo de la dosis
segiin el peso corporal (0,04 Ig/kg de peso) (4)

Por otra parte, las gufas K/DOQI recomiendan
(opinién) el uso de dosis proporcionales de pari-

calcitol segin el grado de HPS (2,5-15 ig V) (2)

Pero no hay estudios comparativos que demues-
tren cudl esquema de dosificacién es el més
beneficioso o seguro para el paciente.

El objetivo de este estudio es determinar la efi-
cacia y seguridad de la dosificacién de paricalci-
tol parenteral utilizada en esquemas tratamiento
propuestos por el servicio de Nefrologfa del Hos-
pital Carlos Andrade Marin para el tratamiento
del hiperparatiroidismo secundario en pacientes
con enfermedad renal crénica y demostrar sus
resultados.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio observacional prospectivo,
en el servicio de Nefrologfa del HCAM. En el que
se incluyeron todos los pacientes estables en
hemodilisis y diélisis peritoneal que tenfan valo-
res de PTH >850 pg/ml, que no cursen con hiper-
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calcemia (Ca > 10) o hiperfosfatemia (P > 6.5) o
un producto Ca - P mayor de 55, en los cuales se
habia agotado todo tratamiento farmacolégico
disponible en los protocolos para hiperparatiroi-
dismo secundario del HCAM o que tenfan indica-
cién quirdrgica de paratiroidectomfa. '

Se incluyeron 14 pacientes con las caracterfsti-
cas descritas. La muestra se establecié con 5
Mujeres y 9 hombres, 11 pacientes estaban en
tratamiento sustitutivo en di4lisis peritoneal y 3
en Hemodidlisis. Completaron 10 semanas de
tratamiento. 12 pacientes terminaron el estudio.
Dos abandonaron el estudio, el primero por
molestias géstricas y el segundo por Hiperten-
sién arterial asociada al uso del medicamento.

Los pacientes estaban recibiendo tratamiento
con dosis altas de calcitriol y no se realizé tiem-
po de barrido, los 14 pacientes estaban adem4s
en tratamiento con calcio en uso principal como
quelante del fésforo.

En la fase inicial del estudio se administr6 dosis de
0,04 a 0,1mcg/ kg de peso en dosis semanal duran-
te cinco sesiones. No se inici6 el tratamiento con
dosis proporcional a la severidad del hiperparati-
roidismo, sino con dosis preestablecida por el pro-
tocolo de investigacién que tenfa que ver con
disponibilidad de la misma. Los controles de laho-
ratorio se planificaron en un punto cero que fue al
inicio del estudio, y otro al final del estudio. No se
intensificaron los controles por referencias encon-
tradas en otros estudios, que hablan del control
crénico necesario. Los pardmetros utilizados fue-
ron calcio, fésforo, fosfatasa alcalina-y paratohor-
mona. Si al final del tratamiento no se lograba un
descenso mayor del 15% de la PTH, se clasificaba
al paciente como «no respondedor» y pasaba a tra-

tamiento quirdrgico. El segundo ciclo se inicio en
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la semana sexta con 12 pacientes, se aumen-

to la dosis de paricalcitol al doble de la dosis 2
inicial en la semana sexta hasta la décima 1600
semana, se subié la dosis de paricalcitol a ﬁgg :
0.08 a 0.16 mcg/Kg. 0
£ 1000
El an4lisis estadistico se realizé6 con el k)
2 800
paquete informdtico Excel 2007. so0 1
‘ 400
RESULTADOS Ei = )
La dosis media de Paricalcitol empleada a L
los 10 semanas fue 0.13 ug/ kg / dosis. En 2 —+—PTHl = PTH2
pacientes se suspendi6 el farmaco por reac-
ciones adversas, en el primero hubo dete- Gréafico 1. Comparativo de PTH inicial y final
rioro de su presién arterial, y en el otro S
paciente sintomas gastrointestinales, la sus-
pensién del tratamiento se debié mds a 14
poca adherencia del paciente 5
I La PTH inicial en promedio fue de 887.07 10
?_ la reduccién final de PTH fue en promedio 8
; a 736.77 una reduccién de 16.94 % al final 6 ¢
 del tratamiento. Se observé reducciones 4 4
finales individuales mejores que la reduc- 9 B q
; cién promedio, se le atribuye a una medi- 04 AR LT TR AT Sk YT P 0§ RS
§ cién falsa en el valor inicial de PTH. En 8
pacientes hubo una reduccién de > 40 % 12840875 eWiiaie
’ en las 10 semanas de tratamiento.
—+—CA1  —=CA2 |
' Se encuentra una diferencia significativa
: cuando se afslan los casos positivos de los Grafico 2. Comparativo de Calcio inicial y final
. ( negativos. En el gréfico 1 constan los valo-
" res de los pacientes que redujeron el valor
de PTH, la P es menor 0.001. -
DISCUSION '
El aumento del calcio promedio fue 2.2 % con
relacién al valor inicial. Se observé un aumenté Hay varios datos importantes de este estudio que
de 3.38 % del Fésforo en relacién al valor inicial. llaman la atencién.
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Grafico 3. Comparativo de Fésforo inicial y final

La dosis que usamos fue transformada de acuer-
do a la medicacién con la que contdbamos, al
inicio contdbamos con 5 microgramos semana
por paciente para posteriormente doblar esta
dosis. La manera de calcular la dosis fue divi-
diendo el peso corporal para la dosis requerida.

Los resultados en general fueron positivos. La
informacién del producto indica que debe usar-
se una dosis trisemanal, pero nosotros por causas
econdmicas usamos una dosis semanal, como lo
indican las guias KDIGO, ademsés por la facili-
dad de la administracién, ya que tiene que usar-
se en forma intravenosa, la mayor parte de los
pacientes seleccionados pertenecifan a diélisis
peritoneal. '

La dosis recomendada del producto es de 0.04 a
0.10 mcg/Kg, modificamos la dosis para lograr
picos en el nivel de paricalcitol como est4 indi-

cado en varias gufas terapéuticas (KDOQI, KDI-
GO), lo cual demuestra su eficiencia.

No se pueden usar estadisticas avanzadas ya que
la poblacién estudiada no es grande, son doce
pacientes que terminaron el estudio. Sin embar-
go consideramos que se requiere de mds estudios
controlados al respecto, en los cuales-se coloque
variables con respecto a la dosis.

CONCLUSIONES

Hay una elevada prevalencia de hiperparatiroi-
dismo secundario en pacientes con hemodidlisis
y dialisis peritoneal. La dosis utilizada inicial-
mente fue de 0.04 mcg/kg semana y luego 0.16
mcg/kg semana por ocho semanas en total, el
tiempo de administracién en definitiva fue cor-
to para conseguir resultados definitivos.

La medicacién fue adecuadamente tolerada, sin
complicaciones mayores. La dosificacién de la
PTH en sangre, a las 4 y 8 semanas demostré una
disminucién de la misma en torno a un 40%, sin
elevaciones de calcio y fésforo, la cual est4 dentro
de los resultados esperados, como asf se lo encuen-
tra en otros andlisis de estudios médicos realizados.

En los dos pacientes que no se disminuyé la
PTH, posiblemente se debe a un hiperparatiroi-
dismo terciario, insuficiente tiempo en la admi-
nistracién o la presuncién de comorbilidades. El
paricalcitol es una medicacién de uso comiin y
efectivo en el manejo del hiperparatiroidismo
secundario, generado por la enfermedad renal
crénica desde la fase II1.
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CORRECCION DE ANEMIA EN PACIENTES
SOMETIDOS A HEMODIALISIS. EXPERIENCIA CON
ERITROPOYETINA BETA EN EL CENTRO DE DIALISIS

DIALCENTRO. QUITO — ECUADOR.

Dr. Oswaldo Alcécer (*), Dr. Jorge Chonata (*), Dr. César Garzon (*%)

RESUMEN.

Introduccién: Se hace una revision de las dosis
y vias de administracion de la EPO beta,
reportando la experiencia en el centro de
Dialisis DIALCENTRO. Materiales y Métodos: Se
analiza retrospectivamente los valores de
hematocrito de 130 pacientes que se hicieron
hemodidlisis en forma trisemanal desde Enero
de 2007, hasta Noviembre 2009, en los cuales
se usé EPO beta exclusivamente. Resultados:
Se encuentra un hematocrito adecuado vy
estable en todo el tiempo de anilisis,
manteniendo una dosis promedio de 16000
unidades mensuales, que es 57 ui/Kg/ semana.
Discusién: Se usa una dosis que es mas baja
que la expuesta en las guias internacionales. El
hematocrito usado fue el promedio, ya que
expresa la condicidn en la que el paciente se
encuentra la mayor parte del tiempo, esto es
en su estado pre y posdialisis. Los valores de Hb
no fue posible usarlos ya que no se han
realizado sistematicamente. Conclusién: La EPO
beta es facil de usar, comoda para los pacientes

y el control del hematocrito es estable a largo
plazo.

ABSTRACT

Introduction: A review of the doses and routes
of administration of EPO beta, reporting our
experience in the dialysis center DIALCENTRO.
Materials and Methods: We retrospectively
analyzed data for the years 2007, 2008 and
2009 in which EPO was used only beta.
Results: We found an appropriate and stable
hematocrit throughout the analysis time,
maintaining an average dose of 16,000 units
per month, which is 57 WU / kg week.
Discussion: We used a dose that is lower than
that set out in international guidelines. The
average hematocrit was used because it
expresses the condition in which the patient is
most of the time that is in its pre and
posdyalisis. Hb values were not possible to use
them and have not been done systematically.
Conclusion: EPO beta is easy to use,
comfortable for patients and the control of the
hematocrit is stable over time.

INTRODUCCION

lLa Anemia renal es una de las
complicaciones mas comunes de la
Insuficiencia Renal Crénica Terminal (IRCT),
y la que mayor intervencidon en el
tratamiento integral de los pacientes con
IRCT a recibido por la existencia de la
eritropoyetina  recombinante  humana
(rhuEPO) a la vez que ha marcado un
impacto grande en la supervivencia de los
pacientes.

A pesar de haber una experiencia de
muchos afios y millones de pacientes
tratados, no hay respuestas definitivas

(*) Médicos Nefrdlogos Dialcentro.
(**) Medico General Dialcentro
Email: oswaldoalcocerarias@yahoo.es

para manejar una dosis estandar, y existen
controversias entre las vias de
administracion y las condiciones en las
que se debe usar cada tipo de rhuEPO. En
el pais se dispone de dos presentaciones
de rhuEPO que son las isoformas alfa y
beta, las mismas que no tienen una linea
definida de administracion, primando mas
los costos que las indicaciones clinicas. Hay
grandes diferencias econdmicas entre las
diferentes moléculas de rhuEPO en uso en
el Ecuador, por lo que existe debate en el
uso de ellas, al igual que a nivel
internacional por parte de las
transnacionales farmacéuticas. El presente



articulo pretende describir nuestra
experiencia en el uso de la rhuEPO beta, la
cual hemos usado por varios afios en
forma exclusiva, los resultados son los que

ponemos a consideracion.

En Ecuador no existen estudios que
establezcan valores ideales de
Hemoglobina (Hb) o Hematocrito (Hct)
tomando en cuenta la diferencia de altura
geografica entre los pacientes de la Sierra
con la Costa y Oriente. No hay datos
definitivos de acuerdo a las variaciones de
altura en las guias terapéuticas, por
ejemplo la Sociedad latinoamericana de
Nefrologia e Hipertension (SLANH)
recomienda un rango de 10.5a 12 gr/dl
de Hb, pero no da datos especificos para
su correccion a la altura.

MATERIALES Y METODOS
Se hace un andlisis descriptivo
retrospectivo, usando los valores de

hemoglobina pre y posdiélisis de 130
pacientes del centro de didlisis Dialcentro
con diagnostico de IRCT en Hemodidlisis
(HD) trisemanal, en el periodo enero de
2007 hasta Diciembre de 2010, con
controles mensuales de hemoglobina. Se
los pacientes que se
dializaron en este periodo.

incluyen todos

Se ha usado exclusivamente rhuEPO beta
por via subcutédnea.

La dosis recomendada de rhuEPO para la
fase de correccion es de 100 Ul / Kg y
luego para la fase de mantenimiento a 75
Ul /Kg, aumentando a disminuyendo en un
25% la dosis de rhuEPO para mantener los
valores recomendados de Hb.

Se uso la Hb promedio de los valores pre y
postdidlisis.

RESULTADOS.

Los resultados se analizaron y expresaron

con la Hemoglobina promedio de los
valores pre y postdidlisis, considerando que
es el mas adaptado a la realidad del
paciente. Se encuentra que los pacientes
mantienen una estabilidad que va de
34.7% en Enero de 2007 a 37.5% de
Diciembre de 2009. El promedio de Ul
administradas de rEPO beta fue de 16000

Ul mensuales con un intervalo de 6 dias

de administracion utilizando solo la via
subcutanea.
2008 2009 2010
N Validos 12 12 12
Perdido 0 0 0
Media 12,4892 12,3328 12,7667
Error tip. de la media 30585 ,10149 ,11828
Mediana | 12,0800(a) | 12,3367(a) | 12,7250(a)
Moda 11,93(b) 12,27 12,70
Desv. tip. 1,05948 35157 40973
Suma 149,87 147,99 153,20

s

Promedio de hemina de los pacientes de Dialcentro en el Afio 2008

5+

Frecuencia

11.0g/dl 12.0g/1 13.0g/dl 14.0g/d1 15.09/dl 16.0g/d!

Media =12.490
Desviacion tipica =1.0590
N=12
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DISCUSION

Dosis: Usamos una dosis por via
subcutanea de 57 Ul /Kg, en la literatura
se habla de una disminucién para obtener
resultados eficientes del 20 al 30% en
comparacion con la dosis administrada via
intravenosa.

El promedio de dosis de mantenimiento en
una persona de 70 Kg en el estudio fue de
57 ui/Kg/semana, con lo que logramos un
hematocrito adecuado y estable, sin picos
de ascenso o descenso importantes, que
son los causantes de morbilidad como esta
descrito en varios estudios.

Estabilidad: Las dosis se mantienen
constantes en el tiempo, y no hay grandes
variaciones en el hematocrito como se
evidencia en el cuadro 1.

Hematocrito: En nuestro estudio se usé la
hemoglobina promedio, ya que refleja el
estado del paciente, fisioldgicamente el
paciente pasa la mitad del tiempo
hemodiluido, esto es por la sobrecarga
hidrica con la que acude a HD, y la otra
mitad del tiempo hemoconcentrado, que
es cuando sale de dialisis en su peso seco.
Usar solo uno de los parametros crearia un
sesgo en los valores a controlar.

Via de administracion: Se usé en su
totalidad la wvia subcutanea, no se
presentaron reacciones adversas graves en
ninguno de los pacientes del estudio en el
tiempo  inmediato luego de la
administraciéon. La cantidad a administrar
es relativamente pequefia (0.3 cc) lo cual
no causa molestias de administracion al
paciente segun encuesta realizada en el
ultimo mes de estudio.

CONCLUSIONES



La Eritropoyetina beta es de facil
administracion con resultados buenos y
estabilidad en el control del hematocrito.
Permite mantenimiento adecuado a los
pacientes, con dosis que varian poco en el
tiempo, lo cual hace mas viable el manejo
de la anemia renal en pacientes IRC que
estdn sometidos a tratamiento de
hemodialisis.

Los autores se comprometen vy
recomiendan iniciar estudios con muestras
mas grandes evitando sesgos que puedan
alterar los datos obtenidos en el presente
estudio y el posterior analisis de los datos
con estadistica inferencial.

Tabla I. Caracteristicas del grupo
estudiado.

(n=130)

Edad (810S)....coremrererrenrnvennrenereenns 59+15
Tiempo HD (Meses)....cccccecveveennee. 75+34
Duracion sesion HD (min)............241 £ 10
rEPO beta (U/kg/semana) ........... 57,3+25
KTV iivciscmssinivimimissiasivisiiiee 1,48 £+ 0,



Cuadro 1

L 4

Evoluciéon promedio HCT durante

estudio.

60-AON
60-das
60-Inf
60-AelA
60-1BIN
60-2u3
80-A\ON
80-das
80-Inr
80-AeN
80-4EIN
80-au3
LO-NON
L0-d3s
Lo-INf
L0-AeIN
L0-JBIN
L0-2u3

Meses control.
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