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. Carta de saludo

Queridos amigos:

d para la Junta Directiva de la SOMANE un motivo de gran sa-
tisfaceion invitaros a participar en la Il Reunién de la Sociedad,

qgue en esta ocasion tendrd lugar en la propia capital. Pensamos

gue aunque llevamods poco tiempo de rodaye, la Reunion estd suficientemen-

te consolidada, gracias a vuestra participacion en los dos afios preceden-

tes. De las Reuniones previas hemoo intentado mantener aquellas activi-

dades que fueron ampliamente aceptadas por vosotros, dando entrada a
g p ptadas p

nuevads experienciad.

El objetivo principal continiia siendo mostrar lo mdos relevante gue se es-
té llevando a cabo en los dwtintos Servicios de la especialidad en Madrid.
y en aquellos Servicios de otras Comunidades que deseen participar, con la
dequridad de que serdn bien rectbidos. En esta linea, creemods que las char-
las realizadas por invitacion es la férmula mdos empleada en otras Reunio-
nes de cardcter nacional e internacional, por lo que nuestra apuesta sigue
estando basada en el esfuerzo de todos, dando -una vez mds- oportunida-

des a los nefrélogos mds noveles.

Durante la Reunion tendremos también la oportunidad de escuchar los
resultados del Registro de Enfermos Renales de nuestra Comunidad, de lo
qgue también podemos sentirnos orgullosos. Por otra parte, con arreglo a los
Estatutos de la Sociedad, se elegird la nueva Junta Directiva, que entra-

rd en funcionamiento dentro de un afio.



En la elaboracion del programa cientifico hemods estado trabajando con
mucho entustasmo y esperamos muy sinceramente gue 04 animéls a par-
ticipar mediante el envio de resiimenes. El éxito de la Reunidn verd el éxi-
to de la SOMANE, de la que todos somos integrantes.

Con el deseo de que podamods compartir y disfrutar una inolvidable Reu-

nion, recthid un fuerte abrazo.

La Junta Directiva de la SOMANE

" Sociedad
Madrilefa
de Nefrologia
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Importancia del seguimiento de pacientes
con sindrome cardiorrenal en consulta especializada
de Nefrologia

HERRERO JC, MON C, ORTIZ M, LENTISCO C, GRACIA C, ORTEGA O,
RODRIGUEZ I, OLIET A, GALLAR P, VIGIL A.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Severo Ochoa. Leganés, Madrid.

Introduccion: La alteracién en la funcién renal es una complicacién frecuente
en pacientes con disfuncién cardfaca, constituyendo el sindrome cardiorrenal

(SCR).

Objetivo: El seguimiento de estos pacientes en consulta especializada de Nefro-
logia puede mejorar los pardmetros clinicos y la evolucién a IRC estadio 5.

Material y métodos: Analizamos las caracteristicas epidemiolégicas, evolucién
analftica y clinica de pacientes con SCR seguidos desde enero/06. Total 19 pa-
cientes, 63% mujeres, edad media 78,5+9 afios (61-93), seguimiento medio 94
meses (2-15), intervalo interconsulta de 1,5-2 meses. El 65% de ellos procedian
de los Servicios de Cardiologia y Medicina Interna. Al ser remitidos a nuestra
consulta tenfan una media de Cr 1,94:0,5 mg/dl y CICr 28+10 ml/min, con indi-
ce comorbilidad de Charslson 9,7+1,5 (8-14). El 58% eran diabéticos, 52,6% con
antecedentes de cardiopatia isquémica, 84% con disfuncién diastélica en ecocar-
dio y 53% con hipertensién pulmonar.

Resultados: En el seguimiento, mejoria en la presién arterial sistélica (13518 al
inicio vs 12617 mmHg al final, p<0,032) y diastélica (6810 ¢vs 6611 mmHg, sin
significacién estadistica [NS]), con similar nimero de fairmacos hipotensores
(2,2+0,8 vs 2,05+1, NS). Precisaban igual uso de diuréticos (94,7% pacientes al
inicioy al final, NS) con mayor dosis al final del seguimiento (63=18 vs 83+28 mg,
p<0,01). El porcentaje de pacientes con calcioantagonistas (42% vs 32%, NS) o
IECA/ARA 11 (47% vs 37%, NS) fue menor. Hubo empeoramiento de la funcién
renal (Cr 1,920,6 vs 2,4+1,3 mg/dl; CICr 31=11 ¢s 24=10) sin significacién esta-
distica. Tratamiento sustitutivo renal con hemodi4lisis sélo 3 pacientes: 1 perma-
nece en diélisis y 2 fue temporal hasta solucionar la sobrecarga de volumen. No
habia diferencia estadistica en la hemoglobina (12+1,5 vs 11,9+1,7) y hematocri-
to (36=4 vs 36x5), aunque el porcentaje de pacientes con eritropoyetina (58% vv
63%, NS) y su dosis (1113611000 ¢s 13000+10600 Ul/semana, NS) fue mayor.
Destaca menor nimero de ingresos tras el seguimiento en nuestra consulta (4,5+3
vs 1,5+1,2, p<0,0001), la mayorfa por problemas de tipo cardiolégico. Hubo 4 exi-
tus (21%): 2 por shock cardiogénico, 1 por tumor laringeo y 1 por sepsis. La su-
pervivencia fue 89% y 75% a los 3 y 9 meses.
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Conclusion: El SCR afecta a un grupo de enfermos de edad avanzada con eleva-
da comorbilidad asociada. La posibilidad de un seguimiento frecuente con control
de la presién arterial y del volumen, sobre todo a base de diuréticos, nos ha per-
mitido reducir el porcentaje de ingresos hospitalarios y la necesidad de inicio de
dialisis.
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Efecto de la atorvastatina sobre la inflamacion
y el estrés oxidativo en pacientes
con enfermedad renal cronica

HERRERO JA}, PEREZ DE PRADA T? CORONEL F', RAMOS P?,
ARRIBAS MJ!, BARRIENTOS A}, LOPEZ-FARRE AZ.

'Servicio de Nefrologfa. ?Unidad de Investigacién Cardiovascular.
Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: La inflamacién y el estrés oxidativo han sido relacionados con el
riesgo cardiovascular y la progresién de la insuficiencia renal en pacientes con en-
fermedad renal crénica (ERC). Existen evidencias de que las estatinas influyen
en la inflamacién y oxidacién del paciente con ERC e hiperlipemia. Sin embar-
go, estos efectos han sido escasamente estudiados en pacientes no hiperlipémicos.

Objetivo: Analizar los efectos pleiotrépicos de la atorvastatina en pacientes con
ERC sin los criterios cldsicos de hiperlipemia.

Pacientes y métodos: Fueron incluidos 10 pacientes (8 varones/2 mujeres), edad
media 58 afios (rango 25-81), con ERC grados 4 y 5 de la NKF-DOQI (tasa de
filtrado glomerular 20,3+2,05 mL/min/1,73 m?), niveles de colesterol total
<200 mg/dL y LDL-colesterol 100-130 mg/dL. Se prescribié atorvastatina 20 mg/dia
durante 3 meses. Ademés de la bioquimica convencional se realizé analisis prote-
émico en plasma, identificando proteinas implicadas en inflamacién y oxidacién.
Se valoraron mediante enzimoinmunoensayo los niveles de LDL-oxidada, inter-

leuquina 6 (IL-6) y CD40 ligando soluble (sCD40L).

Resultados: Los niveles de colesterol y LDL-c se redujeron significativamente
al tercer mes de tratamiento (p=0,012). No se observaron cambios en los nive-
les de HDL-c, triglicéridos ni IL-6. Hubo una reduccién no significativa de los
niveles de sCD40L. Se observé un descenso significativo en los niveles de LDL-
oxidada (p=0,028) a los 3 meses. En el estudio del mapa proteémico se observé
una reduccién significativa al mes de tratamiento en las isoformas 1, 2, 4 y 5 de
la haptoglobina (p<0,05), en las isoformas 2, 5y 6 de la a-1-antitripsina (p<0,01),
en las isoformas 2 y 4 del fibrinégeno-y (p=0,05 y 0,018) y en las isoformas 1 y
4 de la serotransferrina (p=0,05y 0,036). Al tercer mes hubo una reduccién sig-
nificativa (p=0,018) en las isoformas 3 y 4 de la ApoAl y en las isoformas 2y 3
de la proteina de unién a vitamina D.

Conclusion: El tratamiento con la atorvastatina reduce el estado inflamatorio y oxi-
dativo de los pacientes con ERC. Estos efectos parecen ser independientes de su
accién hipolipemiante. Se precisan estudios clinicos a largo plazo para valorar el
beneficio de los efectos pleiotrépicos de la atorvastatina en pacientes con ERC.
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Caracteristicas demogréficas de una poblacion

con valores de creatinina sérica (Crs) normales

y funcioén renal alterada medida

por MDRD abreviado (MDRDa)

CIGARRAN S', BARRIL G?, DIAZ A%, RUPERTO M?, SANCHEZ TOMERO JA’.

'CHUVI-Vigo. *Hospital Universitario La Princesa.
‘Laboratorio Hospital de La Princesa, Madrid.

Introduccion: La estimacién del filtrado glomerular (FG) mediante la férmula
abreviada MDRD (MDRDa) es considerada valida para discriminar los pacien-
tes con enfermedad renal crénica avanzada. La férmula incluye la determinacién
de Crs, un pardmetro que puede afectarse por la enfermedad renal, estado nu-
tricional, masa muscular, obesidad, embarazo, uso de fAirmacos y variaciones del
laboratorio.

Objetivo: Analizar las caracteristicas de una poblacién hospitalaria con Crs nor-
mal en relacién con el FG medido por MDRD abreviado.

Pacientes y resultados: Se incluyeron 2.676 pacientes, procedentes de las di-
ferentes Consultas Externas del hospital, a los que se les determiné el FG y se
les clasificé en los diferentes estadios de ERCA segtin las gufas DOQI. Los pa-
réametros analizados fueron: edad, sexo, Crs (Jaffé, valor normal 0,5-1,2 mg%),
albimina, BUN. Se seleccionaron 2.003 pacientes, edad 58,67+15,0, de los que
1.347 mujeres y 656 varones, con valores normales de Crs 0,99+0,1. Se analizaron
en tablas de contingencia para valores de FG, edad y sexo. La regresién curvilinea
ctibica para la relacién entre Crs y MDRDa para el sexo. Los test de ANOVA se-
gtn fue apropiado. Se utilizé la curva COR para el anélisis de la sensibilidad y
especificidad. Los datos fueron procesados con el programa estadistico SPSS 14.0
para Windows, siendo considerada significativa una “p” <0,05.

Resultados: Se evidencié que la relacién entre Crs y MDRDa es curvilinea cd-
bica (R?=0,91, p<0,001), observando que para cualquier valor de Crs la mujer
tiene significativamente un MDRa més elevado. MDRDa mujer/varén fue 87,415
vs 59,4=11,1 (p<0,001). En relacién con los estadios ERCA, 594 pertenecian al
estadio 1, 983 al estadio 2 y 426 al estadio 3. No hubo pacientes en los estadios
4y 5. Los datos se muestran en la Tabla adjunta.

En cuanto a la edad, los m4s jévenes pertenecen al estadio 1 (53,53=14,5 afios)
vs estadio 2 (59,84+15,0) y estadio 3 (63,16+13,6), siendo las diferencias de me-
dias intergrupos significativas: p<0,001. La curva COR mostré una baja sensi-

bilidad y especificidad (AUC 0,066, SEE 0,005, p<0,001, IC 0,055-0,076).
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Conclusion: La evaluacién de la funcién renal no debe basarse dnicamente en
los valores de Crs, mostrdndose como un marcador poco sensible. Valores nor-
males de Crs pueden ocultar en la realidad alteraciones importantes del FG. La
prevalencia de CKD es mayor en el varén.

Grupos ERCA MDRD abreviado
MDRD >90 MDRD 60-90 MDRD 30-60 Total

Sexo Mujer Recuento 585 707 55 1.347
% de sexo 43,4% 52,5% 4,1% 100,0%
% de Grupos ERCA
MDRD abreviado 98,5% 71,9% 12,9% 67,2%
% del total 29,2% 35,3% 2,7% 67,2%
Yaron Recuento 9 276 371 656
% de sexo 1,4% 42,1% 56,6% 100,0%
% de Grupos ERCA
MDRD abreviado 1,5% 28,1% 87,1% 32.8%
% del total 0,4% 13,8% 18,5% 32.8%
Total Recuento 594 983 426 2.003
% de sexo 29,7% 49,1% 21,3% 100,0%
% de Grupos ERCA
MDRD abreviado 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
% del total 29,7% 49,1% 21,3% 100,0%

Grupos ERCA MDRD abreviado
MDRD >90 MDRD 60-90 MDRD 30-60

PERCENTILES de EDAD 18-50 Recuento 236 245 81
% de PERCENTILES de EDAD  42,0% 43,6% 14,4%
% de Grupos ERCA
MDRD abreviado 39,7% 24,9% 19,0%
% del total 11,8% 12,2% 4,0%
51-63 Recuento 205 261 108
% de PERCENTILES de EDAD  35,7% 45,5% 18,8%
% de Grupos ERCA
MDRD abreviado 34,5% 26,6% 25,4%
% del total 10,2% 13,0% 5,4%
64-72 Recuento 98 268 123
% de PERCENTILES de EDAD  20,0% 54,8% 25,2%
% de Grupos ERCA
MDRD abreviado 16,5% 27,3% 28,9%
% del total 4,9% 13,4% 6,1%
73-93 Recuento 55 209 114
% de PERCENTILES de EDAD 14,6% 55,3% 30,2%
% de Grupos ERCA
MDRD abreviado 9,3% 21,3% 26,8%
% del total 2,7% 10,4% 5,7%
Total Recuento 594 983 426
% de PERCENTILES de EDAD  29,7% 49,1% 21,3%
% de Grupos
ERCA MDRD abreviado 100,0% 100,0% 100,0%
% del total 29,7% 49,1% 21,3%
30
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La hipertension arterial malisna (HTAM) es una
frecuente complicacion de los pacientes con
glomerulonefritis asociadas a infeccion VIH

MORALES E, GUTIERREZ-SOLIS E, GUTIERREZ E, GONZALEZ E,
MERIDA E, ROSSELLO G, HERNANDEZ E, PRAGA M.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: Diversos estudios, sobre todo europeos, han mostrado un aumen-
to en la frecuencia de procesos glomerulares por inmunocomplejos, distintos a
la nefropatfa VIH, en los pacientes infectados. Aunque se ha comunicado una ma-
yor incidencia de microangiopatia trombética, no se han descrito casos de hiper-
tensién arterial maligna (HTAM) en pacientes VIH.

Objetivo: Analizar retrospectivamente la incidencia y evolucién de la HTAM en
los pacientes con patologia glomerular e infeccién por VIH.

Pacientes y métodos: En el perfodo 1992-2007 encontramos 28 pacientes con
infeccién por el VIH (24 V, 4 M) con afectacién glomerular confirmada median-
te biopsia renal. La edad media fue de 38,3+5,7 (24-51) afios. El 78,6% estaban
coinfectados por el VHC. El tiempo medio de presentacién de la patologia glo-
merular desde el diagnéstico de la infeccién por VIH fue de 89,1:67,4 (0-192)
meses. La HTAM (retinopatia hipertensiva grados I1I/IV) fue la forma de pre-
sentacién clinica en 10/28 (35,7%) de los pacientes. La biopsia renal: nefropatfa
IgA (GNIgA) en 5/10 (50%) pacientes, glomerulonefritis (GN) membranopro-
liferativa en 2/10 (20%) y un caso de GN membranosa, glomeruloesclerosis seg-
mentaria y focal (GSF) colapsante y GSF no colapsante. El tiempo medio de se-
guimiento fue de 36,8+36 (2-120) meses.

Resultados: En la Tabla mostramos las principales diferencias del grupo con
HTAM y el resto de pacientes.

HTAM (n=10) No HTAM (n=18) p
Edad (ainos) 40,3+7,3 (24-51) 37,2+4,4 (26-43) NS
Linfocitos CD4 (cel/mm?) 229,3+228,9 (5-678)  264,5x139,2 (3-426) NS
Carga viral VIH (copias/mL) 111000+185831 3720378061 NS
Pacientes con GNIgA (%) 71,4 29,6 0,023
Microangiopatia (%) 30 11,1 NS
Crs inicial (mg/dl) 3,7+2,6 (1,56-9) 3,6+3,6 (0,5-12,8) NS
Crs final (mg/dl) 5,9+3,4 (1-10,2) 2,3+2,3(0,6-9,1) 0,007
IRC final seguimiento (%) 80 33,3 0,034
Tratamiento IECA (%) 100 72,2 NS
Hemodialisis (%) 60 16,7 0,019
Exitus (%) 40 27,8 NS
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En el andlisis multivariable la HTAM constituyé un factor de riesgo significati-

vo para el desarrollo de IRC terminal (p=0,025).
Conclusion: La HTAM es una forma de presentacién llamativamente frecuen-

te en los pacientes VIH con procesos glomerulares por inmunocomplejos, sobre
todo en la GNIgA, y se asocia con un pobre pronéstico renal.
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Resultados de la biopsia renal en el fracaso
renal agudo. Resultados del Registro Espanol
de Glomerulonefritis

LOPEZ GOMEZ JM y RIVERA F.
En representacién del Registro de Glomerulonefritis de la SEN.

Introduccion: El estudio de la epidemiologia de las enfermedades renales biop-
siadas aporta informacién til para conocer su prevalencia y manifestaciones cli-
nicas. El Registro Espafiol de Glomerulonefritis recoge informacién individua-
lizada de cada una de las biopsias desde 1994 y el anélisis de los resultados permite
conocer la epidemiologia de los sindromes renales asi como el sustrato histopa-
tolégico.

Objetivo: Estudiar la epidemiologia de las enfermedades renales biopsiadas cu-
yo sindrome clinico predominante es el fracaso renal agudo (FRA), segtin los da-
tos del Registro Espafiol de Glomerulonefritis.

Pacientes y métodos: El FRA se define como deterioro brusco de funcién re-
nal. Se analizan los datos de los afios 1994-2005. Los resultados se separan en
tres grupos, segtin la edad: infantil <15 afios, adulto 15-65 afios, y anciano >65
afios.

Resultados: En los doce afios estudiados se han recogido 12.036 biopsias rena-
les. El 16% de ellas (1.927 biopsias) tienen como sindrome clinico principal FRA,
proceden de 98 Unidades de Nefrologia y son la tercera indicacién de biopsia re-
nal, aventajado por el sindrome nefrético (37,6%) y las alteraciones urinarias asin-
tomaticas (23,2%). La prevalencia de FRA biopsiado aumenta en los dltimos afios
(2003: 18,4%, 2004: 18,9% y 2005: 19,8%). En los nifios es 5,4%, en adultos 11,9%
y en ancianos aumenta a 31,6%. El 90% de los casos tienen alteraciones del se-
dimento urinario (especialmente hematuria). Los datos generales se indican en

la Tabla.

V/H HTA (%) Prot (g/24 h) N° glomérulos
<15 anhos 1,0 38,5 1,0 18
15-65 anos 1,7 52,2 1,7 12
>65 anos 1,2 56,5 1,5 11
Total 1,4 53,8 1,5 12

Las prevalencias globales de los datos histolégicos son: vasculitis [que incluyen las
glomerulonefritis (GN) extracapilares tipo I11]), 24,2%; nefritis tubulointersticial
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aguda, 11,1%; GN extracapilares tipo I+I1, 10,5%. La distribucién varia signifi-
cativamente con la edad. En los nifios la principal causa es microangiopatia trom-
bética, 23,1%, seguida por vasculitis, 12,8%, y GN extracapilares tipo 1+11, 10,3%.
En adultos la causa predominante es la vasculitis, 18,7%, seguida por nefritis tu-
bulointersticial aguda, 11,6%, nefropatia IgA, 11%, y GN extracapilares tipo I+1],
9,8%. En los ancianos el porcentaje de vasculitis aumenta al 31,2%, seguido por
GN extracapilares tipo I+11, 11,4%, y nefritis tubulointersticial aguda, 10,6%.

Conclusion: Los datos del Registro Espafiol de Glomerulonefritis aportan infor-
macién relevante acerca de epidemiologia y causas del FRA biopsiado. La pre-
valencia de vasculitis y de glomerulonefritis extracapilares es elevada, especial-
mente en los mayores de 65 afios. La biopsia renal en los casos de FRA de origen
no filiado continda siendo un procedimiento de gran utilidad.
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Modificaciones en el proteoma plaquetario
de pacientes hipertensos, tras tratamiento
con olmesartan

MARQUES VIDAS M', LUQUE M?, ZAMORANO-LEON JJ,

SACRISTAN REDONDO D?, ARRIBAS MJ', GONZALEZ-ARMENGOL J*,
BARRIENTOS GUZMAN A', LOPEZ-FARRE AJ°.

'Servicio de Nefrologfa. ?Unidad de Hipertensién Arterial.

*Unidad Investigacién Cardiovascular. ‘Servicio de Urgencias.

Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: Algunos inhibidores de los receptores AT-1 de la angiotensina 11
(ARA II) han demostrado reducir la activacién de las plaquetas. Sin embargo,
se ha sugerido que este efecto, fundamentalmente, depende de la accién de es-
tos ARA 1II sobre el receptor del tromboxano A2 plaquetario. No obstante, no
existen datos sobre si el olmesartdn puede actuar a nivel de las plaquetas. En los
dltimos afios se ha demostrado una nueva tecnologia, denominada proteémica,
que nos permite identificar cambios en la expresién de miltiples protefnas a la
vez. En nuestro conocimiento no existen estudios utilizando la tecnologia pro-
teémica en plaquetas de pacientes tratados con ARA II.

Objetivo: Analizar los efectos del tratamiento con olmesartan en el proteoma pla-
quetario de pacientes hipertensos con funcién renal conservada, mediante an4-
lisis proteémico.

Pacientes y métodos: Para ello se analizaron 10 pacientes hipertensos (8 hom-
bres/2 mujeres, edad 62=13,29 afios), procedentes de la Unidad de Hipertensién
y de la Consulta Externa de Nefrologia del Hospital Clinico San Carlos, a los que
se les prescribié tratamiento con olmesartdn durante 6 meses con 20 mg/24h v.o.
6 10 mg/24h v.o. si el filtrado glomerular era <50 mL/min, aumentado a 20 mg/24h
en ausencia de efectos secundarios relevantes.

Resultados: La tensién arterial sistélica se redujo de forma significativa tras los
6 meses de tratamiento (tensién arterial sistélica basal 153,61+18,83 mmHg; ten-
sién arterial sistélica postratamiento 136,07+19,68 mmHg; p<0,05). El lisado pla-
quetario fue estudiado mediante electroforesis bidimensional SDS/PAGE 10%
en tiras de IPG (pH 3-10). A los 6 meses de tratamiento con olmesartén se ven
cambios significativos en las protefnas relacionadas con: ) Metabolismo ener-
gético como la piruvato quinasa (isoforma 1: basal 5,52+3,10, postratamiento
2,46+0,77; p<0,05; isoforma 2: basal 52+0,52, postratamiento 0,63+0,29; p<0,05)
v la fosfodisomerasa en las dos isoformas que identificamos (isoforma 1: basal
16,09+4,98, postratamiento 7,43+2,01; p<0,05; isoforma 2: basal 8,49+1,84, pos-
tratamiento 4,27 +0,74; p<0,05). 4) Citoesqueleto de la plaqueta: tropomiosina (ba-
sal 25,61+11,05, postratamiento 12,34:4,95; p<0,05) y a-actinina (basal
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90,86+27,99, postratamiento 40,42+10,21; p<0.05). ¢) Proteinas asociadas a ma-
yor actividad plaquetaria: gelsolina (isoforma 1: basal 16,52+1,59, postratamien-
to 0,96+0,46; p<0.05; isoforma 2: basal 27,64+2,56, postratamiento 5,57+2,15;
p<0,05; isoforma 3: basal 9,34+0,7, postratamiento 1,64+0,82; p<0,05). Sin em-
bargo, no se observaron cambios significativos en otras proteinas expresadas en
la plaqueta, como la tiorredoxina, vinculina, caldesmon y Rho GDP.

Conclusion: El tratamiento con olmesartian modifica proteinas especificas en la
plaqueta del paciente hipertenso reduciendo fundamentalmente la expresién de
proteinas asociadas a la contractibilidad plaquetaria y con el metabolismo ener-
gético, lo que sugeriria una plaqueta menos activa.
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Efectos del tratamiento con olmesartan
sobre marcadores de riesgo cardiovascular
en pacientes hipertensos

7 &

MARQUES M', LUQUE M? TAMARGO J*, GONZALEZ-ARMENGOL J 4,
LOPEZ-FARRE AJ°.

'Servicio de Nefrologfa. 2Medicina Interna. *Unidad de Investigacién de Cardiologfa.
“‘Servicio de Urgencias. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

*Departamento de Farmacologfa. Universidad Complutense de Madrid.

Introduccion: Se ha demostrado que algunos ARA 1I tienen efectos adiciona-
les al hecho de reducir la presién arterial, efectos importantes en la progresién
de la enfermedad vascular aterosclerética y en la vasculopatia y nefropatia dia-
bética.

Objetivo: Analizar el efecto del tratamiento con olmesartan en pacientes hiper-
tensos con funcién renal conservada sobre perfil lipidico, marcadores inflama-
torios, uricemia e indice protefnas/creatinina (IPC) en orina.

Material y métodos: Para ello seleccionamos a 16 pacientes hipertensos pro-
cedentes de la Unidad de Hipertensién y de la Consulta Externa de Nefrologia
del HCSC. Se realizé una visita basal con toma de tensién arterial y baterfa ana-
litica completa, y se afiadié al tratamiento previo olmesartdn 20 mg/24h v.o. 6
10 mg/24h v.o. si el filtrado glomerular era <50 ml/min, aumentando a 20 mg/24h
en ausencia de efectos secundarios relevantes. El tratamiento se mantuvo 6 me-
ses, al fin de los cuales se repitié toma de TA y baterfa analitica completa. El es-
tudié fue aprobado por el Comité de Etica del centro y todos los pacientes fir-
maron consentimiento informado. El andlisis de datos se hizo con un paquete
estadistico SPSS 12,0 y se utiliz6 el test de Wilcoxon para la comparacién de las
variables a estudio. Se incluyeron en el estudio 9 hombres y 7 mujeres de edad
media 64,8+12,9 afios (38-81); 5 pacientes eran diabéticos, todos ellos insulino-
dependientes; ninguno confesé habito tabaquico, y ninguno habfa presentado even-
tos cardiovasculares previos; todos eran hipertensos previamente tratados con
un farmaco (n=7), dos (n=6) o tres firmacos (n=1); 8 pacientes estaban ademés
tratados con una estatina y 4 estaban antiagregados.

Resultados: Tanto la tensién arterial sistélica (TAS) como diastélica disminu-
yeron tras el tratamiento, aunque sélo el descenso de TAS fue significativo
(Z -2,09, p<0,05). Ni la creatinina sérica ni el CICr tuvieron modificaciones sig-
nificativas, pero observamos una importante reduccién del IPC que ademés ob-
tuvo significacién estadistica (Z -2,29, p 0,02). Tanto el colesterol total (Z -2.0),
como sus dos fracciones HDL (Z -1,1), LDL (Z -1,8) y los triglicéridos (Z -0,7)

disminuyeron, aunque sélo fue significativo el primero (p<0,05). Finalmente, tan-
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to la proteina C reactiva como el 4cido tdrico disminuyeron en el plasma de los
pacientes tras el tratamiento, aunque ninguno de los dos obtuvo significacién es-
tadistica.

Conclusion: El tratamiento con olmesartdn posee efectos sobre los principales
marcadores de riesgo cardiovasculares del paciente hipertenso, hasta ahora no
descritos en la literatura. La posibilidad de que el mejor control tensional sea res-
ponsable en parte de dichos efectos es una cuestién a analizar en estudios pos-
teriores.
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Fracaso renal agudo (FRA) por consumo de cocaina

AMEZQUITA Y', GALEANO C', QUEREDA C}, GONZALEZ SENDRA F?,
TENORIO M, LIANO F', CALDES S', ORTUNO J'.

'Servicio de Nefrologfa. *Servicio de Cuidados Intensivos.

Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccion: En Espafia existe un continuo incremento del consumo de cocai-
na, y se refleja en los datos asistenciales: la proporcién de urgencias hospitala-
rias por reaccién aguda a drogas donde se menciona la cocaina aumenté del 26%
en 1996 al 49% en 2002.

La cocaina puede producir cuadros de FRA —necrosis tubular aguda, infarto re-
nal, necrosis cortical, nefritis tibulo intersticial—, rabdomiolisis, hipertensién ar-
terial y trastornos hidro-electroliticos.

Objetivo: Realizar un andlisis de los casos de FRA y/o rabdomiolisis relaciona-
dos con esta droga, ingresados en el hospital en los dltimos 10 afios (1997-2007).

Material y métodos: Se realizé una bisqueda en la base de informes clinicos
de enfermos ingresados en el hospital cruzando “insuficiencia o fracaso renal
agudo” o “rabdomiolisis” y “cocaina”. Se elaboré una hoja de recogida de da-
tos con los ftems: edad, sexo, fecha de ingreso, inicio de consumo de cocaina,
tiempo desde la dltima dosis, otras drogas, foirmacos nefrotéxicos, nivel coca-
fna urinaria, Cr maxima, Cr final de seguimiento, EFNa%, proteinuria, altera-
ciones en sedimento, necesidad de didlisis, hipertensién arterial, rabdomiolisis,
CPK maéixima, alteraciones funcién hepética, alteraciones neuro-psiquidtricas
e ingreso en UVI.

Resultados: Se detectaron 200 casos, observdndose un aumento progresivo de
la incidencia, especialmente en los dos tltimos afios. Predominancia de varones
sobre mujeres (3,3:1), con edad media de 35,4 afios (SD:10,02). El 75% de los
pacientes consumfian otras drogas de abuso, fundamentalmente heroina. En 180
pacientes (90%) la patologia renal no se relacioné directamente con el consumo
de cocaina sino a otras circunstancias concurrentes (deplecién de volumen, ne-
frotoxicidad por otras drogas o sepsis). En 20 casos (10%) la relacién estaba es-
tablecida y el 50% ocurrieron en los dltimos 16 meses. El 55% (11/20) presenté
asociacién de FRA y rabdomiolisis, el 30% (6/20) FRA sin rabdomiolisis y el 15%
(3/20) rabdomiolisis sin FRA. Durante el seguimiento, 3 pacientes precisaron tra-
tamiento sustitutivo de funcién renal, pero todos evolucionaron favorablemen-
te y recuperaron funcién renal. Solamente 2 pacientes (10%) presentaron hiper-
tensién arterial asociada.
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Conclusion: Se estd produciendo un incremento de casos de FRA en enfermos
jévenes consumidores de cocafna. En su desarrollo intervienen la propia toxici-
dad isquémica de la droga, la rabdomiolisis y la deshidratacién. El FRA suele ser
reversible, aunque en casos més severos puede no ser asf.
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Obesidad morbida, ;factor de riesgo
de insuficiencia renal?

GALEANO C', BOTELLA I*, QUEREDA C', MERINO JL', BALSA JA?,
PUIG C!, GIL CASARES B!, ORTUNOJ".

'Servicio de Nefrologfa. *Servicio de Endocrinologfa y Nutricién.

Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccion: La obesidad es un problema de salud pitblica mundial. Aunque
algunos estudios han sefialado la mayor progresién de la enfermedad renal en pa-
cientes obesos con nefrectomia unilateral o patologias como la nefropatia IgA,
existen pocos estudios que analicen la relacién entre exceso de peso y riesgo de
enfermedad renal crénica.

Objetivo: Analizar la prevalencia de marcadores de dafio renal en una cohorte
de obesos mérbidos.

Material y métodos: Hemos estudiado 72 pacientes consecutivos que acudie-
ron a consulta de Nutricién por obesidad mérbida. Todos los pacientes siguie-
ron un mismo protocolo de estudio que inclufa marcadores de dafio renal como
albuminuria y proteinuria y determinaciones de creatinina, aclaramiento de cre a-
tinina (orina de 8 y 24 horas) corregido por superficie corporal (CICr) y fér-
mulas de estimacién del filtrado glomerular (MDRD y Cockcroft-Gault 1,73m?).
Estas variables se relacionaron con la coexistencia de hipertensién, diabetes o
dislipemia.

Resultados: De los 72 pacientes estudiados 46 eran mujeres (64%) con edad me-
dia de 42,5 afios (SD 12,27). El 12,5% (n=9) eran diabéticos, el 40% (n=23) hi-
pertensos y el 29% (n=21) presentaban dislipemia. El indice de masa corporal
(IMC) era de 46 (rango de 32-63). En 13 pacientes (18%) se detecté albuminu-
ria significativa, y sélo 2 (2,8%) presentaban proteinuria clinica. Dentro del gru-
po de pacientes con albuminuria hay una predominancia de hombres (11/2), 5
(38,5%) son diabéticos, 7 (54%) hipertensos y 4 cumplen ambas condiciones. Los
CICr en orina de 8 y 24 horas y el FG estimado por la ecuacién MDRD y Cock-
croft-Gault 1,73 fueron: 125,74 (SD 43,69), 128,10 (SD 41,85), 87,99 (SD 18,41)
y 154,36 (SD 36,70), respectivamente, no detectdndose diferencias significati-
vas entre los aclaramientos de 8 y de 24 horas, pero si cuando se comparaban las

medias de MDRD-CICr, Cockeroft-CICr y Cockeroft-MDRD.
Conclusiones: La obesidad considerada como patologia aislada no parece cons-

tituir un factor de riesgo para el desarrollo de lesién glomerular y probablemen-
te la coexistencia de hipertensién arterial y diabetes mellitus sean determinantes.
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Cabe la posibilidad de que la afectacién renal, en una fase previa a la albuminu-
ria, no sea detectada. En este sentido serfa necesario determinar el mejor méto-
do para medir el filtrado glomerular en los obesos mérbidos.
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Significado de la patologia tiroidea
en la nefritis lupica

BENNOUNA M, ANAYA S, CARRENO A, VOZMEDIANO C,
SANCHEZ DE LA NIETA M*D, ALCAIDE M°P, RIVERA F, FERRERAS I.
Servicio de Nefrologfa. Hospital General de Ciudad Real, Ciudad Real.

Introduccion: Los pacientes con nefropatia lipica tienen otras enfermedades
autoinmunes asociadas, entre las que se encuentran las alteraciones tiroideas. Es-
tas alteraciones no estén suficientemente estudiadasy su conocimiento puede ser
relevante en el tratamiento integral de los pacientes con lupus sistémico.

Objetivo: Estudiar la prevalencia de enfermedades tiroideas en un grupo de pa-
cientes con nefritis ldpica biopsiada y su relacién con datos clinicos, analiticos
y evolutivos.

Pacientes y métodos: Revisamos de formare t rospectiva los datos de 46 pacien-
tes diagnosticados de nefritis lipica mediante biopsia renal entre los afios 1980-2007.
Investigamos la presencia de alteraciones tiroideas mediante las determinacio-

nes de TSH y T4l.

Resultados: La edad media es 4114 afios, 80% mujeres, presencia de hiperten-
sién en el 63%, 50% GN proliferativa tipo IV en el momento del diagnéstico. Las
medianas de creatinina y proteinuria son 1 mg/dL y 3 g/24h, respectivamente.
Todos los pacientes tienen realizada al menos una determinacién de TSH y de
T4 en algtin momento de su evolucién; 5 casos (11%) tienen alteraciones tiroi-
deas: 4 hipotiroidismo y 1 hipertiroidismo. No encontramos relacién entre edad,
sexo, prevalencia de hipertensién, creatinina, proteinuria, niveles de antiDNA,
niveles de complemento y tipo histolégico de nefritis ldpica y presencia de en-
fermedad tiroidea. Asimismo no apreciamos relacién entre la evolucién de la pro-
teinuria y de la funcién renal y patologfa tiroidea.

Conclusion: Las enfermedades tiroideas estdn presentes en un porcentaje redu-
cido de pacientes con nefritis ldpica, pero su conocimiento es indispensable pa-
ra el tratamiento global. No parece existir relacién entre la presencia de enfer-
medad tiroidea y datos clinicos de actividad o de la evolucién de la nefritis.
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La comunicacion Atencién Primaria-Nefrologia:
necesidad de abordar el reto. Un modelo informdatico
de comunicacion

©

DE ALVARO F, COSTERO O, RINON MC, TORRE A, ESCRIBANO M,
SELGAS R.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccion: La derivacién de pacientes con enfermedad renal crénica (ERC)
desde Atencién Primaria (AP) a Nefrologifa (NEF) est4 creciendo de forma ex-
ponencial en los dltimos afios, por diversas razones: reconocimiento de la ERC
como factor de riesgo cardiovascular, ERC oculta, automatizacién del filtrado
glomerular estimado a través de la creatinina sérica, etc.

Objetivo: Con el fin de abordar este problema existen iniciativas como la proto-
colizacién y consenso de diagnéstico, tratamiento y derivacién entre sociedades
de APy NEF. Pero persiste el problema de la comunicacién entre AP-NEF, que
podria evitar en un elevado porcentaje la derivacién innecesaria de pacientes.

Material y métodos: En un estudio realizado en nuestro Servicio en el afio 2006
se analizaron prospectivamente todas las primeras consultas recibidas desde AP
en un periodo de 6 meses. El motivo de la consulta: ERC estadio 2, 18%; ERC
estadio 3, 15%; ERC estadio 4, 5%; proteinuria, 6,25%; microalbuminuria, 4,35%;
hipertensién arterial, 15,3%; otros, 35%. Valorado por el nefrélogo que recibia
al paciente la consulta le parecfa indicada en el 33%; hubiera podido ser resuel-
ta con una buena comunicacién con AP: 30%; no indicada: 37%. El 67% de las
consultas realizadas podrian haber sido resueltas con una comunicacién adecua-
da entre APy NEF.

Por dicho motivo en nuestra drea se ha creado una pagina web que facilita la co-
municacién entre AP-NEF, con acceso restringido a los médicos de AP del Area
Sanitaria V.

Mediante la cumplimentacién de un protocolo de datos del paciente se descar-
gan autométicamente los datos de filiacién, epidemiolégicos, antropométricos,
tratamiento actual, las consultas previas y su solucién, se realiza una descripcién
del problema objeto de la consulta; la base de datos lo guarda automaticamente
y genera un e-mail para el nefrélogo seleccionado. Este accede directamente a
la pregunta, se procede a la contestacién que queda registrada en la base de da-
tos. De forma automaética el sistema genera un e-mail que sélo puede ser leido
por el médico consultor.

Resultados: El sistema ha sido adoptado por la Gerencia de AP del 4rea Vy la
Gerencia del Hospital, y en el momento actual existe una experiencia piloto con
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un Centro de Salud de nuestra 4rea con la intencién de incorporar el resto de los
Centros una vez probada la eficiencia del sistema.

Conclusion: Con una mejorfa de la comunicacién entre AP y NEF se evitarfan

muchas derivaciones innecesarias de pacientes, disminuyendo los desplazamien-
tos de los pacientes y el colapso de las consultas de NEF.
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Influencia del tratamiento esteroideo
en el ateroembolismo de colesterol
GUTIERREZ SOLIS E', MORALES E!, RIVERA F3, RODRIGUEZ JORNET A2

"Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid. *Hospital Parc Tauli, Sabadell.
*Hospital General, Ciudad Real.

Introduccion: La enfermedad ateroembélica (EA) se caracteriza por la oclusién
de arteriolas y capilares con placas de ateroma liberadas desde la aorta. Es una
enfermedad con incidencia desconocida pero en aumento en los dltimos afios de-
bido al envejecimiento de la poblacién y al uso generalizado de pruebas diagnés-
ticas y de tratamiento invasivas.

Objetivo: Analizar retrospectivamente los pacientes con EA renal confirmado
histolégicamente (biopsia renal o piel) o mediante fondo de ojo para estudiar las
caracterfsticas clinicas, pronéstico, evolucién y tratamiento, asi como caracte-
risticas histolégicas, de esta poblacién en varios hospitales.

Material y métodos: Entre 1989y 2006 encontramos 45 casos (42 Vy 3 M). La
edad media fue 68.6+9,9 afios. La mayoria de los pacientes eran fumadores (93,2%),
hipertensos (95,6%) y tenfan algtin antecedente de enfermedad cardiovascular.
El antecedente de manipulacién fue el cateterismo en un 40% de los casos, una
arteriografifa en un 26,7%, espontdneo en el 20% de los pacientes y la anticoa-
gulacién en 4 casos. La presentacién clinica fue un fracaso renal agudo con eo-
sinofilia (66,7%) y lesiones cutdneas (60,5%). Los pacientes recibierm tratamien-
to con esteroides (E), estatinas e IECA, a pesar de lo cual el 53,3% acabaron en
dialisis y el 67,4% exitus.

Resultados: Cuando comparamos el grupo de pacientes que habian recibido E
frente al grupo que no lo recibié encontramos los siguientes resultados:

Tratamiento con E No reciben E

(n=15) (n=30) P
Edad (afos) 72,2+6,6 (63-89)  66,9:10,9 (44-84) NS
Crs inicial (mg/dL) 4,6+2,2 (2-8,7) 4,4+2,7 (1,1-11) NS
Crs final (mg/dL) 5,7:2,3 (1,5-9,7)  4,9:2,9 (1,6-11) NS
Incidencia de dialisis (%) 66,7 46,7 NS
Tiempo hasta el inicio de dialisis (meses) 3,7:3,8 (1-13) 4,4+11,9 (1-48) NS
Exitus (%) 73,3 60 NS
Tiempo hasta el exitus (meses) 9,7:8,1 (1-28) 28,6+36,2 (0-131) NS
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Conclusion: La EA tiene un pésimo pronéstico vital y de la funcién renal. Nues-
tros datos no sugieren que el tratamiento con esteroides mejore la evolucién de
la funcién renal o la supervivencia, e incluso se asocian con una evolucién més
réapida hacia la didlisis (p NS) y con una menor supervivencia del individuo.
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Resultados a largo plazo del tratamiento de la nefritis
lupica en tratamiento con micofenolato
MERIDA E, GUTIERREZ-SOLIS E, ROSSELLO G, HUERTA A,

GONZALEZ J, GONZALEZ MONTE E, PRAGA M.
Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: Estudios prospectivos recientes han mostrado que el micofeno-
lato mofetil (MMF) es una alternativa valida a la ciclofosfamida en el tratamien-
to de la nefritis ldpica (NL), con resultados superiores o equivalentes. Sin em-
bargo, existen pocos datos acerca de los resultados a largo plazo.

Objetivo: Presentamos un estudio retrospectivo de 16 casos con NL tratados con

MMF desde el 2001 al 2006.

Material y métodos: Las caracteristicas de los pacientes (p) se muestran en la
tabla.

Pre-MMF Post-MMF
Edad de diagndstico 24+7,3
Sexo H 37,5% y M 62,5%
Tipo histolégico Tipo 111 37,5% (6p)
Tipo IV 62,5% (10p)
Forma de presentacioén Sindrome nefrético 75%
Deterioro de FR 12,5% (2p)

Tiempo de seguimiento 41,4223 (6-84 meses)
TRATAMIENTOS PREVIOS

Ciclofosfamida (13p)

Choques 14+7,8

Tiempo 1-72 meses

Azatioprina (6p)

Tiempo 3-31 meses

COMPLICACIONES

Leucopenia (2p)
MMF Diarrea (2p)
Miopatia (1p)

EVOLUCION
Creatinina 0,95+0,24 1,31+0,97
MDRD-4 88,56+22,5 78,37+31,2
Proteinuria 3,8+1,5 1,05+0,6
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Resultados: El inicio de MMF fue indicado en 11p (68,8%) por recaida, en 3p
(18,8%) por resistencia a tratamientos previos y en 2p (12,56%) como tratamien-
to inicial; 14p (93,8%) respondieron, 9 (62,5%) con remisién parcial y 5 (31,3%)
con remisién completa; 2p no responden, persistiendo sindrome nefrético con IRC
progresiva. El MMF se suspendié en 7p, tras una duracién de 29,8+18,3. En 4p
se observé un curso benigno sin recaidas; en 1p se suspendié por efectos secun-
darios (miopatia) y en los 2p restantes por ausencia de respuesta. En 6p recae-
dores frecuentes se decidié mantener MMF de forma indefinida, con resultados
satisfactorios (1p remisién completa, 5p remisién parcial). En los 3p restantes
se observé una recaida proteintrica, por lo que se afiadié tacrolimus al tratamien-
to con esteroides + MMF; se logré remisién completa en un caso y remisién par-
cial en los otros dos. Al final del seguimiento la supervivencia renal es 100% y
14p (87,56%) tienen funcién renal normal.

Conclusion: El tratamiento con MMF en las NL es efectivo y tiene escasos efec-
tos secundarios. Por su bajo nivel de toxicidad puede mantenerse de forma pro-
longada o indefinida en los casos agresivos con recaidas. En casos con recaidas
en el seno de tratamiento con E+ MMF puede asociarse un anticalcineurinico (tri-
ple terapia) con resultados positivos.
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El cinacalcet en el tratamiento de la enfermedad
mineral 6sea de la insuficiencia renal cronica
(EMS-IRC): consecuencias clinicas y econdémicas

TATO AM!, GRUSS E!, RUBIO E?, ALEGRE R?, PORTOLES J', VALERO R?,
FERNANDEZ JUAREZ G', BARRIO V!, LOPEZ REVUELTA K'.
'Fundacién Hospital Alcorcén. *Centro de Didlisis Los Llanos (FRIAT), Méstoles.

Introduccion: La EMS-IRC continda siendo uno de los problemas todavia no
resueltos de los enfermos en didlisis. En el dltimo afio el cinacalcet ofrece nue-
vas posibilidades, aunque su uso est4 en parte limitado por el elevado coste.

Objetivos: 1) Evaluar la eficaciay seguridad del cinacalcet en el tratamiento de
los enfermos en hemodi4lisis con hiperpartiroidismo secundatio (HPTHS) se-
vero, resistente a tratamiento convencional; 2) Comparar el coste del nuevo tra-
tamiento con el clésico.

Material y métodos: Iniciamos tratamiento con cinacalcet en todos los enfermos
del Area 8 de Salud, con PTH 5450 pg/ml y calcio >10 mg/dl o fésforo >6 mg/dl,

que habfan agotado las alternativas terapéuticas farmacolégicas disponibles.

Resultados: Completaron 6 meses de tratamiento con cinacalcet en 27 mujeres
y 7 hombres, de edad media 67,7+2,6 afios; 5 enfermos estaban en tratamiento
con acetato cdlcico, 9 con carbonato célcico, 17 con sevelamer, 10 algedrato, 9
con paricalcitol i.v., 9 con calcitriol i.v. y 4 con calcitriol v.o.

Después de 6 meses en tratamiento con cinacalcet la evolucién fue la siguiente
(basal vs 6 meses, media+EEM, significacién):

Mejoria significativa del (HPTHS), sin alteraciones significativas en la calcemia
ni la fosforemia: PTH: 801+63 vos 293+51 pg/ml, p<0,000; calcio: 9,06+0,13 v
9,24+0,16 mg/dl, NS; fésforo: 4,96+0,28 vs 4,45+0,21 mg/dl, NS; CaxP:47,55+2,8
vs 42,35+2,3, NS.

En cuanto al porcentaje de enfermos en los que se consiguié el cumplimiento de
objetivos: PTH: 0 s 44%; calcio: 46 vs 38%; fésforo: 51 vs 74%; CaXP: 63 vs 100%.
Valoramos también el porcentaje de enfermos con PTH <300 pg/ml: 0 ¢s 70%;
calcio <9,5 mg/dl: 61 vs 46%; fésforo <5,5 mg/dl: 63 vs 90%.

La dosis media de cinacalcet empleada a los 6 meses fue 34,6+4,9 mg/dfa. En 4
enfermos fue posible la suspensién del fArmaco por cumplimiento de objetivos.
No se objetivaron efectos adversos relevantes y ningtin enfermo precisé la sus-
pensién del tratamiento.

Referente al tratamiento con acetato/carbonato cédlcico o andlogos de la vitami-
na D, el tamafio de la muestra fue insuficiente para valorar diferencias. A pesar

51

©



de no ser significativo el descenso del fésforo si lo fue el de la dosis de sevela-
mer: 6,38+1,09 vs 2,46+0,79, p<0,05.

El estudio econémico se realizé valorando el tratamiento farmacolégico. El cos-
te mensual basal en medicamentos fue 267+38 vs 298+40 euros, sin diferencias
significativas. Durante el tiempo del estudio no fue necesario realizar ninguna
paratiroidectomfa, e incluso se suspendié la cirugia en 2 enfermos.

Conclusiones: 1) En nuestra experiencia el cinacalcet es una alternativa segu-

ray eficaz en el HPTHS resistente al tratamiento convencional. 2) El empleo de
cinacalcet no encarece el coste del tratamiento.
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Tratamiento con rituximab
en el sindrome de Churg-Strauss refractario

VEGA A!, GUTIERREZ E?, ABAD S', JAYNE D¢, JONES R’, FLOSSMANN O°.
"Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

*Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

*Addenbrooke’s Hospital Cambridge University (UK).

Introduccion: El sindrome de Churg-Strauss es una vasculitis sistémica que afec-
ta a vasos de pequefio y mediano tamafio, caracterizada por asma, eosinofilia y
granulomas eosinofilicos extravasculares. Los tratamientos convencionales con
corticoides e inmunosupresores controlan la actividad de la enfermedad, pero a
largo plazo la tasa de recaidas y de efectos secundarios es elevada.

Objetivo: Rituximab es un anticuerpo quimérico monoclonal dirigido contra el an-
tigeno CD20, que es expresado casi exclusivamente en la superficie celular de los
linfocitos B. Ha demostrado eficacia en diferentes enfermedades autoinmunes.
El objetivo fue analizar la eficacia y seguridad del tratamiento con rituximab en
el sindrome de Churg-Strauss refractario.

Material y métodos: Fueron incluidos 6 pacientes prevalentes, diagnosticados
de CSS entre el afio 2001 y 2005. El diagnéstico fue realizado en base a los cri-
terios del Colegio Americano de Reumatologia (1990). Todos ellos habfan reci-
bido al menos tres tipos de inmunosupresores previos al rituximab. La pauta de
administracién del fairmaco fue 375 mg/m? de superficie semanal durante 4 se-
manas, o bien 1 g semanal durante 2 semanas. La actividad clinica fue medida
por medio del indice de actividad de vasculitis de Birmigham (BVAS).

De los 6 pacientes, 4 eran mujeres y 2 eran hombres, con una edad media de 4416
afios. Al inicio de recibir el tratamiento todos presentaban al menos afectacién
de cinco 6rganos. La duracién media de la enfermedad era de 73,0+63,8 meses.
El BVAS medio era de 11,7+3,4, la dosis media de prednisona era 14,5+6,4 mg
y la dosis acumulada de ciclofosfamida era 73,0+63,8 g. Todos habian recibido
previamente al menos cinco fdirmacos inmunosupresores.

Resultados: En un tiempo medio de seguimiento de 22,0+13,6 meses, en el ana-
lisis de Wilcoxon se demostré disminucién estadisticamente significativa de BVAS
(p=0,026), PCR (p=0,027) y dosis de prednisona diaria (p=0,39). No se demos-
tré en el descenso de la eosinofilia.

En cuanto a los efectos secundarios, se recogieron ocho episodios de infeccio-
nes respiratorias; cuatro de ellas precisaron ingreso hospitalario, sin poder di-
ferenciar si estaban en relacién con la enfermedad o con el tratamiento; y un epi-
sodio de dolor abdominal tras la infusién del firmaco.
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Conclusion: Rituximab es un firmaco eficaz y seguro en el tratamiento del sin-
drome de Churg-Strauss refractario, al disminuir la actividad de la enfermedad
clinica y bioquimica y al presentar escasos efectos secundarios.
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Impacto del tratamiento inmunosupresor
en la evolucion de la nefritis intersticial granulomatosa

GONZALEZ E, HERNANDEZ E, MORALES E, POLANCO N,
MERIDA E, HUERTA A, GONZALEZ J, GUTIERREZ MARTINEZ E,
HERNANDEZ A, PRAGA M.

Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: La nefritis intersticial granulomatosa (NIG) es una entidad his-
tolégica de infrecuente diagnéstico. Ha sido asociada a miltiples etiologias y tam-
bién se han descrito formas idiopdticas. La informacién sobre su evolucién y tra-
tamiento se basa sélo en estudios descriptivos que incluyen un nimero pequefio
de casos.

Objetivo: Examinar la presentacién clinica y evolucién de la funcién renal de
acuerdo al tratamiento recibido.

Material y métodos: Hemos realizado un estudio retrospectivo observacional
de los pacientes diagnosticados en nuestro centro entre 1975-2007. En este pe-
riodo han sido identificados 8 casos de NIG, 3 casos asociados a sarcoidosis, 3
casos idiopdticos, 1 caso relacionado con paraproteina monoclonal y 1 caso aso-
ciado a uveitis (TINU). De los 8 casos 6 eran mujeres y la edad media fue 61:20
afios (r 15-81). El diagnéstico se establecié por la presencia de FRA y el estudio
histolégico. Todos los pacientes disponfan de funcién renal basal entre 6-12 me-
ses antes del diagnéstico (Crs 0,98+0,18 mg/dl y CICr 68,4+16,6 mil/min/1,73).
La Crs méxima fue de 3,9+2,1 mg/d (r 2,5-9), todos presentaron proteinuria al
diagnéstico (r 0,25-0,9 gr/d) y 6 pacientes (75%) leucocituria. Los 8 pacientes
fuerm tratados inicialmente con esteroides a dosis de 1 mg/kg/dia durante un tiem-
po medio de 2219 meses; 6 pacientes recayeron: 4 pacientes en el primer mes
tras la retirada de esteroides, 1 paciente a los 16 meses y 1 paciente recayé in-
tratratamiento en plena reduccién de dosis. En las 6 recaidas, 2 pacientes reci-
bieron un segundo ciclo de tratamiento esteroideo prolongado, 1 paciente recu-
peré totalmente funcién renal y 1 paciente tuvo una respuesta parcial. En los 4
pacientes restantes, 3 pacientes iniciaron tratamiento con azatioprinay 1 pacien-
te con micofenolato mofetil, todos ellos tuvieron una remisién parcial.

Resultados: Al final del seguimiento 67,548 meses, 3 pacientes (37,5%) recu-
peran ad integrum funcién renal (Cr final 120,36 mg/dl) y 5 pacientes (62,5%) tie-
nen una respuesta parcial con estabilizacién de la funcién renal, Cr final
2+0,43 mg/dl (r 1,6-2,6); 5 pacientes presentaron algin efecto secundario deri-
vado de tratamiento esteroideo (4 pacientes HTA, 4 pacientes dislipemia, 1 pa-
ciente diabetes mellitus y 1 paciente aplastamientos vertebrales).

55

®



Conclusion: En las NIG el tratamiento con dosis moderadas de esteroides es efec- Influencia del tratamiento precoz esteroideo (M)
tivo pero est4 asociado a importantes efectos secundarios. En recaidas o casos en la recuperacién completa de funcién renal @
agresivos se puede mantener de forma prolongada azatioprina o MMF por su ba- en las nefritis intersticiales inmunoalérgicas:

ja toxicidad, permitiendo asi bajar la dosis de esteroides o incluso suspenderlos resultados finales de un estudio multicéntrico madrilefio

con buenos resultados.
GONZALEZ E!, GALEANO C?, CHEVIA C? DE SEQUERA P4, BERNIS C¢,
GONZALEZ PARRA Ef, DELGADO R’, SANZ M¢, ORTIZ M,
GOICOECHEA M", PRAGA M'.
"Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.
*Hospital La Paz, Madrid. ‘Hospital Principe de Asturias, Alcald de Henares.
*Hospital Universitario de La Princesa, Madrid. “Hospital del Aire, Madrid.
’Clinica Riber, Madrid. *Hospital de Getafe. "Hospital Severo Ochoa, Leganés.
"Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: En la actualidad existe controversia del papel que juegan los es-
teroides y no hay consenso en el tratamiento de la nefritis intersticial aguda por

farmacos (NIAF).

Objetivo: Realizar un estudio multicéntrico retrospectivo revisando 61 casos de
NIAF entre 1975-2006 con el fin de analizar la influencia del tratamiento esteroi-
deo sobre la funcién renal.

Material y métodos: Todos los pacientes (p) disponian de biopsia y Crs basal
(1,120,39 mg/dl). Los fAirmacos responsables fueron antibiéticos (66%) y AINES
(37%). La triada clinica (fiebre, rash y eosinofilia) sélo se presenté en 8p (13%);
40p (65%) presentaron proteinuria (r 0,4-6 g/d); 41p (67%) microhematuria y
50p (82%) leucocituria. La Cr maxima fue 5,7+3,3 mg/dl y 14p (23%) precisa-
ron HD aguda; 52p fueron tratados con esteroides (Grupo 1). Todos los pacien-
tes recibieron prednisona 1 mg/kg/d, 8-12 semanas; 9p no recibieron esteroides
(Grupo 2). No habia diferencias iniciales entre el Grupo 1 y Grupo 2 (Tabla).

Resultados: Al final del seguimiento la Crs fue significativamente m4s baja en
el Grupo 1 y una proporcién significativamente més alta de pacientes del Gru-
po 2 precisé didlisis crénica; 28 de los 52 pacientes del Grupo 1 presentaron com-
pleta recuperacién de funcién renal después de esteroides (Grupo la), mientras
que 24p (Grupo 1b) no regresaron a su funcién renal basal. No hab{a diferen-
cias en las caracteristicas iniciales entre ambos grupos. La duracién del tratamien-
to esteroideo fue similar en los dos grupos, pero el tiempo que transcurrié entre
la suspensién del farmaco y el inicio de esteroides fue significativamente supe-
rior en el Grupo 1b (34+17 ¢s 13+10 dias en Grupo la, p<0,0001). En anélisis mul-
tivariable, el tinico factor que influfa en la recuperacién de funcién renal fue ini-
ciar el tratamiento esteroideo antes de 7 dias tras la retirada del farmaco (p 0,04;

OR7,51C, 1,1-59,4).
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Grupo 1 (n=592) Grupo2(n=9) p Grupo 1a(n=28) Grupo 1b (n=24) p

Edad (afios) 57,6:17,5 58,1:18 NS 55:18(r1878)  60:16(r18-81) NS
Sexo (VIM) (%) 61,5/38,5 77,8122, NS 61/39 62/38 NS
Crs basal (mg/dl) 1,14:0,4 1,13:0,37 N 1,07:0,31 1,20:04
(r0,6-1,9) (r0623) NS
CLCr basal 71:26 70:25 NS 77+29 65421 NS
(ml/min/1,73 m?) (r 36-151) (r 35-106)
Antibioticos/AINES/ 53,8/34,6/11,5 66,7/33,3/0 NS 57129/14 50/50/0 NS
Otros (%)
Duracion 134+ 12,6+ NS 11+7 16:16 NS
del tratamiento (dias) (r 3-60) (r4-30) (r 3-35) (r 5-60)
Crs maxima (mg/dI) 5,9:3,4 49421 NS 5,335 6,4:3,3 NS
(r1,5-133) (r29-127)
Proteinuria (g/24h) 1:12(r06)  06:06(0-17) NS Llel4(r0-6)  09:08(r034) NS
Crs final (mg/dI) 21:21 3,7+2,9 <0,05 1,1:0,26 3,23:27
(r07-127) (r07-89) (r07-1,8) (r15127)  <0,0001
Didlisis cronica 2(5,8%) {(444%) <0001 0 2(12%) <005
Intervalo entre la retirada 13:10 .17
del farmaco y el inicio de (r2-53) (r 3-68) <0,0001
tratamiento esteroideo (dias)
Pacientes con intervalo entre 19 (67,9%) 2 (8,5%) <0,0
la retirada del farmaco y el
inicio de esteroides <7 dias
Duracion del tratamiento 7537 7842 NS
esteroideo (dias) (r 20-180) (r 16-165)
Seguimiento (meses) 19:19 18:18 NS 1617 2420 NS
(r 6-60) (1 6-56) (1 6-60) (r 6-63)

Conclusion: En las NIAF se debe iniciar el tratamiento esteroideo de forma in-
mediata tras establecer el diagnéstico, para evitar asi la aparicién de IRC como
secuela irreversible.
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La ecografia de perfusion con contraste
de microburbujas no causa dano renal

DE GRACIA R, JIMENEZ C, CIRUGEDA A, REGOJO RM, AGUILERA A,
ALONSO S, AGUILAR R, SELGAS R.
Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccion: La ecografia de perfusién con microburbujas puede constituirse
en una herramienta para el estudio de la microcirculacién en el trasplante renal.

Objetivo: Evaluar en el cerdo si la administracién de contraste ecografico y apli-
cacién in situ de ultrasonidos con elevado indice mecanico provoca toxicidad his-
tolégica renal.

Material y método: 8 cerdos (minipig). Insonacién de un solo rifién en cada cer-
do, siendo el contralateral no insonado utilizado como control. Con el animal anes-
tesiado, los rifiones fueron expuestos quirtirgicamente (para evitar la atenuacién
de los tejidos adyacentes). Se comenzé la administracién de contraste (SonoVue®)
a un ritmo constante. Cuando el contraste habia llegado al rifién y alcanzado un
estado de equilibrio se realizé la insonacién del rifién diana (insonacién conti-
nua durante 20 seg cada min, durante 5 minutos, dosis muy elevadas tanto de con-
traste como de ultrasonidos, indice mecanico elevado de 1,9). Posteriormente se
extrajo una cufia de la zona insonada del rifién diana y otra del rifién contrala-
teral no insonado (control) para el anélisis anatomo-patolégico, que fue realiza-
do de forma ciega por parte del patélogo. Durante el experimento los animales
fueron monitorizados. Se realizaron controles analiticos antes de la infusién del
contraste y tras la insonacién que inclufan hemoglobina, creatinina sérica, urea,
sodio y potasio.

Resultados: No se encontré ninguna alteracién a nivel histolégico en ninguna
de las muestras analizadas. No se evidenciaron cambios en los pardmetros bio-
quimicos analizados ni se modificé la hemodindmica del animal, ni durante la ad-
ministracién del contraste ni con la administracién de ultrasonidos.

Conclusion: La aplicacién de insonacién de contraste ecografico con microbur-

bujas no provoca lesién histolégica inmediata. Estos datos aportan més seguridad
para la aplicacién de la ecografia de contraste con microburbujas a nivel renal.
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Efecto de la reduccion de los tiempos
de isquemia fria sobre injertos de donantes suboptimos

®

GONZALEZ E!, JIMENEZ C?, GIL F2, ESCUIN F?, SANZ A?, OLEA T?,
SANCHEZ-VILLANUEVA RJ? SELGAS R

'Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

*Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccion: Salvo el limite de las 24 horas de tiempo de isquemia fria (TIF),
no existen estudios que indiquen hasta dénde hay que esforzarse en disminuir
dicho periodo para lograr unos resultados acordes al esfuerzo empleado.

Objetivo: Evaluar la influencia de TIF muy cortos (inferiores a las 12 horas) en
la evolucién del injerto renal procedente de donantes subéptimos.

Pacientes y métodos: Se seleccionaron los pacientes trasplantados desde el dfa
1 de enero de 2002 hasta el 31 de diciembre de 2005 que hubieran recibido un ri-
fién de donante cad4dver con una edad superior a los 60 afios o superior a los 55
afios y cuya causa de exitus fuera un ACVA y/o historia previa de hipertensién.
Con el fin de evaluar si la disminucién del TIF influia en la evolucién del injer-
to, se clasificaron en tres grupos: TIF menor de 12 horas (n=27), entre 13y 17
horas (n=11) y superior a 18 horas (n=16), registrandose las principales carac-
terfsticas demograficas y de la evolucién tanto del injerto como del paciente.

Los grupos se compararon usando el test de chi cuadrado, la prueba de Krus-

kal-Wallis, el test de Mann-Whitney y el de Anova.

Resultados: El grupo C (TIF >18 horas) tuvo mayor incidencia de NTA (68,8%),
necesidad de dilisis (31,3%) y retraso de la funcién del injerto (68,8%) que los
grupos Ay B.

Existieron diferencias estadisticamente significativas en la creatinina a los 6 me-
ses (1,66, 1,85y 1,97 mg/dl, respectivamente).

En el andlisis univariante se observé una relacién significativa entre el TIF y la
NTA, y la creatinina a los 6 meses.

Respecto a la mortalidad, se objetivé una relacién entre la misma y el rechazo
agudo, la NTA, los dfas de ingreso, el tiempo de isquemia templada y la presen-
cia de complicaciones quirtirgicas, aunque en el andlisis multivariante sélo los
tres dltimos mostraron una tendencia hacia la significacién (p=0,05, p=0,09 y
p=0,06, respectivamente).

Conclusion: La disminucién del TIF por debajo de las 18 horas en donantes subép-
timos representa una menor incidencia de NTA y una mejor funcién renal a los
6 meses, lo que podria mejorar la supervivencia del injerto a medio-largo plazo.
Se necesitan més estudios para corroborarlo.
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Utilizacion de las “decoy cells” como “screening”
para el diagnostico precoz de la reactivacion

del poliomavirus en pacientes trasplantados renales
GONZALEZ GARCIA E, ESCUIN F!, JIMENEZ C', GONZALEZ-OBESO E,

SANZ A', VIGUER JM, GIL F', SELGAS R'.
"Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccion: La nefropatia por poliomavirus constituye una complicacién gra-
ve aunque poco frecuente de los trasplantes renales, con un riesgo de pérdida del
injerto de hasta el 50%. La determinacién de “decoy cells” en orina se ha pro-
puesto como un método sencillo y seguro para la deteccién precoz de aquellos
pacientes con riesgo de poder presentar una nefropatia por poliomavirus.

Objetivo: Revisar y analizar los resultados de las citologfas de orina realizadas,
de forma periédica cada 1,5-2 meses, a los pacientes trasplantados renales entre

el 1 de enero de 2002 y el 31 de diciembre de 2006.

Resultados: De los 196 pacientes trasplantados durante dicho perfodo, sélo 19
presentaron al menos una determinacién positiva (9,7%).

El tiempo medio transcurrido desde el trasplante hasta la primera determinacién
positiva fue de 6,8+6 meses.

El 79% de los pacientes eran varones, y la edad media era de 51+14 afios.

El 89,5% de los pacientes estaba en tratamiento con MMF (con una dosis me-
dia de 1136+444 mg/dia), asociado a FK en el 73,7% de los casos (5,5+2,5 mg/dia)
yenun21,1% a CyA (206,2+31,4 mg/dia).

En todas las ocasiones la PCR para poliomavirus en orina fue positiva, siendo
la variante JC la mds frecuente (56,25%), seguida por la BK (37,5%). En el 6,25%
de los casos se objetivaron la presencia de ambas variantes.

Sélo en 4 pacientes la PCR en sangre fue positiva (23,56%), siendo en todas las
ocasiones detectada la variante BK del virus.

En el 57,9% de los pacientes se procedié a la disminucién de lainmunosupresién,
con lo que la citologia de orina se negativizé en el 43,8% de los casos en 1,5-2
meses, y en el 80% de las ocasiones a los 6-8 meses.

Sélo se objetivé un caso de nefropatia por poliomavirus, confirmada mediante biop-
sia en este periodo (5%). En el resto de los pacientes no se detecté deterioro de
la funcién renal al afio de la primera citologia positiva (creatinina 1,45+0,57 mg/dl).

Conclusion: La determinacién de forma periédica de “decoy cells” en orina es una

forma sencilla y eficaz de detectar y tratar de manera precoz la reactivacién del
poliomavirus en los pacientes trasplantados renales y de prevenir la nefropatfa.
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Impacto del uso de darbopoetin alfa en el manejo
de la anemia en el postrasplante renal inmediato

MARQUES M!, PASCUAL J2, GONZALEZ E’, ANDRES A%, GALEANO C?,
CALVO N', ALARCON M*C?, JIMENEZ C*.

Servicios de Nefrologfa de 'Hospital Clinico San Carlos, ‘Hospital Ramén y Cajal,
*Hospital Universitario 12 de Octubre y “Hospital Universitario La Paz, de Madrid.

Introduccion: La presencia de anemia en el postrasplante renal inmediato (du-
rante el primer mes después del trasplante) es un fené6meno muy bien conocido,
aunque el grado de utilizacién de agentes estimuladores de la eritropoyesis (ESAs)
no esté del todo bien establecido.

Objetivo: El objetivo de este trabajo fue evaluar el impacto del tratamiento de
la anemia en el postrasplante inmediato, asf como el ndimero de transfusiones re-
queridas durante el periodo comprendido entre la semana +2 al mes +6 posterior
al trasplante. Para ello analizamos los datos obtenidos de cuatro centros trasplan-

tadores de Madrid.

Material y métodos: Se recogié la evolucién de 129 pacientes trasplantados re-
nales (61,7% hombres) con una edad media de 52 afios. El 60,49% de los tras-
plantes eran procedentes de donantes en muerte cerebral y el 21,1% de donan-
tes en asistolia. La media de hemoglobina basal fue de 12,6 g/dl (+1,66).

Se evalué el porcentaje de anemia en el dia 30 después del trasplante renal (de-
finida con Hb <11g/dL en la semana 3 6 4 después del trasplante) en dos subpo-
blaciones de pacientes: los pacientes a los que se les habia administrado darbe-
poetin alfa en la primera semana después del trasplante o a los que no se les habia
administrado. Se evalué también la media de transfusiones en los dos subgrupos
de pacientes.

Resultados: La administracién de darbepoetin alfa durante los primeros 7 dfas
después del trasplante fue del 46,5%. La prevalencia de la anemia al primer mes
en el grupo de pacientes a los que se les administré darbepoetin alfa fue del 25%,
y del 40% en aquellos que no habfan recibido tratamiento con darbepoetin alfa

(p=0,045). La media (SD) del nimero de transfusiones requeridas en el grupo
con darbepoetin alfa fue de 0,17 (0,53) vs 0,38 (0,91) sin darbepoetin alfa.

Conclusion: La prevalencia de anemia en el inmediato postrasplante fue signi-
ficativamente menor en el subgrupo de pacientes tratados con darbepoetin alfa.
En otras palabras, la administracién de darbepoetin alfa en el trasplante renal
inmediato reduce a la mitad el riesgo de anemizacién en el primer mes después
del trasplante.
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Deteccion de las alteraciones en el proteoma de aorta
causadas por un inhibidor de los receptores ET,/ET;
de endotelina-1 en ratas tratadas con tacrolimus

PEREZ DE PRADA T', ZAMORANO-LEON JJ',

SACRISTAN REDONDO D!, CRUCEIRA A% BARRIENTOS GUZMAN A?,
LOPEZ-FARRE AJ', MARQUES VIDAS M=

'Unidad de Investigacién Cardiovascular. *Servicio de Nefrologfa.

’Servicio de Andlisis Clinicos. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: El tratamiento inmunosupresor con un inhibidor de la calcineu-
rina constituye una préactica habitual en el trasplante renal. Uno de los efectos
secundarios de este tratamiento es la hipertensién y la hiperlipemia, ademas del
efecto téxico directo a nivel endotelial. Se ha descrito que la exposicién a ciclos-
porina A incrementa la expresién de endotelina-1 (ET-1), pero el efecto del tra-
tamiento con tacrolimus sobre la sintesis de ET-1 atn no ha sido evaluado. Un
antagonista de los receptores ET+/ETy de ET-1, bosentan, ha demostrado tener
un efecto protector sobre la funcién vascular y presién sanguinea de ratas. En
los dltimos afios se ha desarrollado una nueva tecnologia, denominada proteé-
mica, que nos permite identificar cambios en la expresién de multiples proteinas
ala vez. En nuestro conocimiento no existen estudios utilizando la tecnologfa de
proteémica en aorta de ratas inmunodeprimidas tratadas con bosentan.

Objetivo: Evaluar los efectos del tratamiento con bosentan en el mapa protes-
mico de aorta de ratas tratadas con tacrolimus.

Material y métodos: Para ello se utilizaron dos grupos de ratas macho Wistar-Kyo-
to: Grupo A (n=6), tratadas con 0,1 mg/kg/dia de tacrolimus intramuscular; Gru-
po B (n=6), tratadas con 0,1 mg/kg/dia de tacrolimus intramuscular y 100 mg/kg/dia
de bosentan via oral durante 4 semanas.

Resultados: Tras 4 semanas de tratamiento las ratas fueron sacrificadas y se les
extrajo la aorta. El lisado de aorta fue estudiado mediante electroforesis bidimen-
sional SDS/PAGE 10% en tiras de IPG (pH 3-10). Después de las 4 semanas de
tratamiento, en el Grupo B se vio un aumento significativo en la expresién de pro-
tefnas relacionadas con: a) Metabolismo energético como la malato deshidroge-
nasa (Grupo A 33,82927,08, Grupo B 103,36+30,35; p<0,05), isoforma 3 de la
cadena pequeifia de Acyl-CoA deshidrogenasa (Grupo A sin expresién, Grupo B
132,50+37,34, p<0,05); 4) Coagulacién como el polipéptido fibrinégeno beta (Gru-
po A 8,53+3,45, Grupo B 51,35+11,54; p<0,05); ¢) Proteinas séricas como la he-
mopexina (Grupo A 688,76=100,7; Grupo B 1469,69:400,9; p<0,05), transferri-
na (Grupo A 144,76+19,65, Grupo B 1113,56+221,47; p<0,05) y un fragmento
de albimina (Grupo A 5,96+3,04, Grupo B 96,564+39,47; p<0,05). Sin embargo,
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la expresién de una proteina del citoesqueleto, la glicoproteina 4 microfibrilar,
se vio disminuida significativamente en el Grupo B (Grupo A 476,97+98,28; Gru-
po B 165,39:+29,44).

Conclusion: El aumento de expresién en protefnas de la aorta podria relacionar-
se con un efecto protector del bosentan sobre la toxicidad endotelial inducida por
tacrolimus.
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La hipotension arterial cronica en dialisis
condiciona unos pobres resultados

del trasplante renal a corto y medio plazo
GONZALEZ J, MORALES E, GUTIERREZ E, GUTIERREZ MJ,
GONZALEZ E, HUERTA A, MERIDA E, ROSSELLO G, GUTIERREZ E,

PRAGA M, MORALES JM, ANDRES A.
Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: La hipotensién crénica (HA) (PASO100 mmHg) en didlisis es un
trastorno hemodindmico que presentan algunos enfermos en didlisis y que obe-
dece a miltiples causas, algunas de ellas poco claras. La influencia de la hipo-
tensién crénica en didlisis sobre la evolucién a corto y medio plazo del trasplan-
te renal no ha sido estudiada, hasta el momento, en la literatura médica.

Objetivo: Analizar la influencia de la presencia de HA crénica en didlisis en los
pacientes trasplantados sobre la evolucién del injerto renal a corto y medio plazo.

Material y métodos: Entre diciembre de 2002 y marzo de 2007 se trasplanta-
ron en nuestro centro 10 pacientes con HA crénica (7 varones y 3 mujeres).

Resultados: Las etiologfas de las HA crénicas fueron: amiloidosis secundaria (AA)
en 3/10 pacientes (30%), insuficiencia suprarrenal en 3/10 (30%) y el 40% res-
tante era de causa desconocida. La evolucién de estos trasplantes se comparé con

Hipotensos (n=10) Control (n=10) p

Edad donante (afios) 46,4+18,2 (14- 73) 49,2+18,6 (20-73) NS
Edad receptor (anos) 51,5144 (28-71) 52,8+11,5 (39-74) NS
Tiempo en dialisis (meses) 85,8+66,7 (24-240) 24,8+20,0 (1-72) 0,003
Incidencia de primer trasplante (%) 50 80 NS
Tasa Ac citotoxicos (%) 20,9+35,6 (0-97) 6,113,6 (0-40) NS
Tiempo de isquemia fria (horas) 22,0+1,9 (18-25) 21,6+3,0 (18-28) NS
PAM pretrasplante (mmHg) 61,6=14,9 (37-89) 97,6=19,2 (70-129) 0,001
Incidencia no funcién primaria (%) 50 0 0,01
Incidencia retraso funcién renal (%) 60 70 NS
Tiempo hasta ultima dialisis (dias) 16,77,5 (10-30) 7,4+7,4 (0-23) 0,035
Incidencia rechazo agudo (%) 30 20 NS
Exitus (%) 10 0 NS
Supervivencia del injerto (%) 50 100 0,010
Crs final (mg/dl) 4,4:2,8 (0,8-7,8) 1,56:0,6 (0,7-3,2) 0,021
CICr (ml/min) 32,4+29,8 (9,2-76,4)  63,5+27,3 (20-94) 0,010
71
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un grupo control (n=10) de pacientes trasplantados con el injerto contralateral
del mismo donante (n=6) o con un injerto renal de edad similar (n=4). El tiem-
po de seguimiento medio de todos los pacientes fue de 6,8+7,8 meses (1-24). En
la Tabla adjunta se describen las caracteristicas demograficas y los resultados en
ambos grupos.

Conclusion: La HA crénica en didlisis es un factor de mal pronéstico para la via-
bilidad del injerto renal dado que condiciona una mayor incidencia de no fun-
cién primaria, mayor tiempo de retraso en la funcién del injerto y una peor su-
pervivencia y funcién del injerto al final del seguimiento.
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Niveles de everolimus
en periodo postrasplante renal tardio

FERNANDEZ A, CALDES S, MARCEN R, PASCUAL J, AMEZQUITAY,
PUIG C, VILLAFRUELA J, ORTUNO J.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccion: El everolimus es un inhibidor de la sefial de proliferacién recien-
temente introducido en la practica clinica. El nivel terapéutico de este farmaco
en asociacién con ciclosporina es igual a 8 ng/ml o méds. Se desconoce cudles son
los niveles terapéuticos de everolimus en monoterapia o en asociacién con MMF
en el trasplante tardio.

Material y métodos: La inmunosupresién se basaba en everolimus en 23 pacien-
tes trasplantados renales, 15 varones y 8 mujeres, con edad media de 64,47+12,09
afios y tiempo medio de trasplante de 133,56+74,19 meses. Previamente 21 pacien-
tes habian recibido inmunosupresién con anticalcineurinicos y 2 con azatioprina;
15 pacientes tenian criterios clinicos de nefropatfa crénica del injerto. El motivo de
la conversién everolimus fue en 19 casos tumores y en el resto otros motivos. Se ana-
liza la influencia de los niveles en la evolucién del injerto un afio postconversién.

Resultados: 3 pacientes con creatinina basal de 2,3+7,8 mg/dl, proteinuria de
1,06+2,9 g/dL y niveles de everolimus de 4,2+1,9 ng/mL perdieron el injerto a los
3,17 y 15 meses postconversién debido a la evolucién esperada de su NCI de ba-
se. En el resto no hubo episodios de deterioro de funcién renal ni de rechazo. En
la Tabla adjunta se muestran los niveles de everolimus y la evolucién de la crea-
tinina, proteinuria, colesterol total y hemoglobina en el periodo de seguimiento.

Basal 1 mes 3meses 6meses 1ano
Niveles everolimus (ng/ml)
Monoterapia 6,9+5,2 7,49+5,9  6,6822,65 7,84:2,7 9,6:529
Con MMF 3,9:+1,89 4,3:2,66 5,002,72 4,5:2,4 6,01:4,53
Creatinina (mg/dl) 1,62 1,57 1,50 1,70 1,76
Proteinuria (g/1) 0,36 0,45 0,63 1,25 1,08
Hemoglobina (g/dl) 12,97 12,63 11,99 12,12 13,21

Colesterol total (mg/dl) 198,69 220,39 227,95 230,71 207,11

Los niveles de everolimus no tuvieron correlacién significativa con ninguno de
los pardmetros analizados. No hubo diferencias significativas entre los pacien-
tes en monoterapia o con MMF.
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Conclusion: En el postrasplante tardfo los niveles de everolimus adecuados de- Efecto de la inmunosupresion con everolimus
berfan oscilar entre 7 y 9,5 ng/ml cuando se asocia a prednisona. En asociacién y dosis bajas de ciclosporina
con MMF podrian ser a adecuados niveles inferiores. A pesar de ello se obser- en el riesgo cardiovascular postrasplante renal

va un aumento significativo de la proteinuria, sin modificaciones en la funcién
MARCEN R, AMEZQUITA Y', CALDES S', PASCUAL J', FERNANDEZ AM/,
VILLAFRUELA JJ', BURGOS FJ?, ORTUNO J'.
'Servicio de Nefrologfa. *Servicio de Urologfa, Hospital Ramén y Cajal. Madrid.

renal.

Introduccion: Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de mor-
talidad en el enfermo trasplantado y una de las mas importantes causas de pér-
dida del injerto.

Objetivo: Investigar la evolucién de los factores de riesgo cardiovascular en los
enfermos trasplantados en tratamiento con everolimus y dosis bajas de ciclospo-

rina (CsA-Eve).

Pacientes y métodos: 15 enfermos (6 hombres y 9 mujeres) fueron incluidos
en el estudio y seguidos durante 4 afios. Los resultados de funcién del injerto,
cifras de tensién arterial (TA), niveles de colesterol e incidencia de diabetes fue-
ron comparados con los de un grupo de 15 enfermos en tacrolimus y micofeno-

lato mofetilo (Tac-MMF).

Resultados: No habia diferencias entre los grupos en la edad al trasplante y dis-
tribucién por sexos. La funcién del injerto a los 4 afios fue similar en los dos gru-
pos: 1,7+0,6 mg/dl vs 1,5:0,4; p=NS). La TA era més elevada en el grupo en CsA-
Eve: TAS 16216 vs 142+15 mmHg (p<0,001), TAD 86+9,5 vs 78+11 mmHg
(p<0,05) asi como los niveles de colesterol total: 22344 ¢4 194+32 mg/dl (p<0,05)
y de triglicéridos: 17768 vs 11144 mg/dl (p<0,001), a pesar de que habia mds
enfermos tratados con estatinas en dicho grupo (93,3% ¢s 26,7%; p<0,01). La do-
sis de atorvastatina en el grupo CsA-Eve era de 26:+15 mg/dia. La diabetes pos-
trasplante se diagnosticé en 2 enfermos del grupo en Tac-MMF. El riesgo de en-
fermedad coronaria a 10 afios calculado segtin el nomograma propuesto por Wilson
(Circulation, 1998) auments en el grupo en CsA-Eve desde 8,7% hasta 13,2% a
los 4 afios y de 12,1% a 15,5% en los enfermos en Tac-MMF.

Conclusion: El tratamiento con CsA-Eve se asocié con TA més elevada y con

niveles superiores de colesterol. La necesidad de estatinas fue practicamente uni-
versal en dicho grupo.
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Alta prevalencia de osteoporosis, osteopenia
y fracturas vertebrales en pacientes
con trasplante renal de larga evolucion

®

MARCEN R!, MARTINS J', RODRIGUEZ-MENDIOLA N!, PASCUAL J',
CABALLERO C?, FERNANDEZ A', VILLAFRUELA JJ', ORTUNO J'.
'Servicio de Nefrologfa. *Servicio de Medicina Nuclear. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccion: La disminucién de la masa 6sea es una complicacién frecuente en
los pacientes con trasplante renal reciente. La prevalencia a largo plazo no est4
bien establecida, por lo que evaluamos la prevalencia de osteopenia, osteoporo-
sis y fracturas vertebrales en los pacientes con trasplante renal.

Pacientes y métodos: Se estudiaron 54 pacientes (34 hombres y 20 mujeres)
con edad media de 41,1 afios y evolucién de trasplante de 13014 meses. La in-
munosupresién consistié en ciclosporina en doble o triple terapia. La medida de
la densidad de masa ésea (DMO) fue realizada mediante DEXA sobre los cuer-
pos vertebrales de L2 a L4 y el cuello femoral derecho. El diagnéstico de frac-
tura vertebral se establecié en base a radiografias convencionales, utilizando cri-
terios semicuantitativos.

Resultados: La creatinina fue 1,7+0,4 mg/dl (rango de 0,9-3,4). La distribucién
segtin la DMO en L2-1.4 fue: osteoporosis, 16 pacientes (29,6%); osteopenia, 27
pacientes (50,0%), y 11 pacientes (20,4%) tenfan valores dentro de la normali-
dad. La distribucién en cuello femoral fue: osteoporosis, 7 pacientes (13%); os-
teopenia 29 (563,7%), y normal, 17 pacientes (31,5%). Cuando se analizaban de
manera conjunta los pacientes con osteoporosis y osteopenia se observaba que
tenfan peor funcién del injerto inicial y a largo plazo que los pacientes con DMO
normal (1,6=0,4 vs 1,2+0,2 mg/dl al afio; p<0,01,y 1,7+0,4 vs 1,22+0,2 mg/dl a los
5 afios; p<0,01); ademds se observé que un mayor niimero de ellos requerfan tra-
tamiento con vitamina D (50% vs 23%). No hubo diferencias significativas en cuan-
to a distribucién por sexo, edad, tiempo en didlisis, niveles de PTH u otros pa-
rametros bioquimicos. La prevalencia de microfracturas vertebrales fue del 56,3%
de los pacientes con osteoporosis, el 62,5% de los pacientes con osteopenia y el
33% de los pacientes con DMO normal en columna lumbar. Las fracturas peri-
féricas fueron mds frecuentes en pacientes con osteoporosis (p=0,053).

Conclusion: La osteoporosis y la osteopenia son muy habituales en los pacien-

tes con trasplante renal de larga evolucién y se asocian a peor funcién del injer-
to. La osteoporosis en columna lumbar se asocia con fracturas periféricas.
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La obesidad pretrasplante renal y la ganancia
de peso postrasplante no afectan la evolucion
del injerto

27

MARCEN R}, PUIG C', GIL CASARES B!, FERNANDEZ A!, PASCUAL J',
TERUEL JL', BURGOS FJ?, ORTUNO J'.
'Servicio de Nefrologfa. *Servicio de Urologfa. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introducciéon: Aunque la obesidad se ha asociado con una mejor supervivencia
del enfermo en diélisis, sus efectos en la evolucién del injerto renal son contro-
vertidos.

Objetivo: Analizar el efecto de la obesidad y de la ganancia de peso en la evo-
lucién del injerto.

Pacientes y métodos: Se evaluaron 1.000 trasplantes consecutivos en 631 hom-
bres y 369 mujeres con una edad media de 42,9 afios y con un seguimiento >24
meses; 196 recibieron azatioprina (Aza) como inmunosupresién basal, 557 ciclos-
porina (CsA) y 239 tacrolimus (Tac). Se calculé el IMC al tiempo del trasplan-
te y a 12 meses.

Resultados: En el momento del trasplante el BMI era de 23,7+3,9 kg/m?* <20 kg/m?
en el 16,5%, entre 20-25 en el 52%, entre 25-30 en el 25% y >30 en el 7,6%. La
obesidad pretrasplante se asocié con edad avanzada y sexo femenino. Los enfer-
mos obesos presentaron una incidencia mayor de retraso en la funcién del injer-
to (p<0,01) y complicaciones de la herida quirdrgica (p<0,01). En el primer afio
del trasplante 659 enfermos presentaron una ganancia de peso >5%, media
8,6+10,4% o0 5,0+6,1 kg. Los enfermos en Aza aumentaron el peso en un 11,9+10,9%,
aquellos en CsA en 9,5:10,3% y en Tac 4,9+9,1% (p<0,001). En el andlisis mul-
tivariante, el BMI al tiempo del trasplante no influyé en la superviencia del in-
jerto en todo el grupo ni en el grupo de enfermos tratados con CsA o TAC. Tam-
poco lo hizo el incremento de peso al afio por encima del 5% o del 10%.

Conclusion: Con las nuevas combinaciones inmunosupresoras hay un menor in-

cremento de peso postrasplante. Ni la obesidad nila ganancia de peso alos 12 me-
ses del trasplante se han asociado con una peor supervivencia del injerto.
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;Se pueden establecer niveles terapéuticos de MMF
en trasplantados estables?

MARTINS J, FERNANDEZ A, MARCEN R, PASCUAL J,
RODRIGUEZ-MENDIOLA N, VILLAFRUELA JJ, PUIG C, ORTUNO J.
Servicios de Nefrologfa. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccion: Recientemente se ha descrito un rango terapéutico de niveles de
MMPF en el primer afio postrasplante, pero estdn por definir en la evolucién pos-
terior.

Material y métodos: Se realizaron niveles valle de MMF (NVMMF) en 142 pa-
cientes (89 varones y 53 mujeres) trasplantados renales estables, con més de un
afio de injerto funcionante y tratados con MMF y anticalcineurinicos (108 con
tacrolimus, 35 con ciclosporina). Con el objetivo de establecer un rango terapéu-
tico analizamos el valor predictivo de los niveles de MMF en relacién con para-
metros de eficacia (creatinina, Ccr y proteinuria) y de toxicidad hematolégica
(hemoglobina) y gastrointestinal (diarrea) en el momento de la determinacién y
tres meses después.

Para cada uno de estos pardmetros se establece como punto de los NVMMF el
P25, P50, P75 y se analiza la sensibilidad y especificidad, el valor predicativo po-
sitivo y negativo y el 4rea bajo la curva ROC.

Resultados: Los NVMMF fueron de 3,6 mg/L (P25 1,6, P75 4,4) con diferen-
cias segtn la dosis utilizada (p<0,01). No hubo diferencias en la dosisy NVMMF
entre los tratados con ciclosporina y tacrolimus; 58 pacientes (40,8%) tenfan ane-
mia, 25 (17,6%) proteinuria, 80 (56,3%) insuficiencia renal y 15 (10,5%) diarrea.
Los pacientes con diarrea tenfan niveles discretamente superiores al resto (4,3 ng/ml).
El AUC de las curvas ROC en el momento de la determinacién fue:

Anemia Proteinuria Insuficiencia renal
NVMMF 0,52 0,53 0,65

El porcentaje de pacientes con proteinuria fue superior en los pacientes que te-

nian NVMMF por debajo de 1,6 o superiores a 4,4 ng/ml (30 vs 10%), p<0,05.

Conclusion: Los NVMMEF en pacientes trasplantados renales estables tienen es-
caso valor predictivo de eficacia y toxicidad, pero detectamos asociacién de ni-
veles superiores con diarrea y disminucién de proteinuria con niveles entre 1,6
v 4,4 ng/ml. Estos hallazgos pueden ayudar a definir el rango terapéutico.
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Trasplante renal doble de donantes suboptimos:
una buena alternativa para disminuir la lista de espera
de trasplante renal

®

GARCIA-LEDESMA P, GIORGI M, GOMIS A,

MORENO DE LA HIGUERA MA, RAMOS F, DELGADO J,
SANCHEZ-FRUCTUOSO A, MARQUES M, BARRIENTOS A.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: El implante doble de injertos procedentes de donantes afiosos o
con biopsias subéptimas es una opcién utilizada en algunos centros con el obje-
tivo de aliviar la demanda de érganos para trasplante. No obstante, el doble abor-
daje quiridrgico junto con la peor reserva funcional de estos érganos puede plan-
tear dudas en cuanto a la idoneidad de esta practica.

Objetivo: Analizar la evolucién de los implantes renales dobles (TxD) utiliza-
dos en nuestro centro.

Material y métodos: Un grupo de receptores de injertos tinicos (TxU) realiza-
dos en el mismo periodo de tiempo se utilizé como control.

Entre diciembre de 1999 y diciembre de 2006 se realizaron 22 implantes dobles,
5 procedentes de donantes en asistoliay 17 de donantes en muerte cerebral. El
grupo control estaba formado por 40 TxU, 60% procedentes de un donante en
asistolia. El tratamiento inmunosupresor utilizado fue en ambos casos triple te-
rapia basada en tacrolimus (95%) o ciclosporina (5%); 61% de los receptores de
TxD y 57% de los de TxU sencillo recibieron induccién con un anti-CD25.

Resultados: 89% de los TxD no sufrieron ningtin episodio de rechazo agudo vs
59% del grupo control (p 0,02); y el tiempo de retardo en inicio de la funcién del
injerto fue superior en el grupo control: 5,0+6,5 dfas vs 11,9+10,0 dias (p 0,01).
La complicacién méds importante en los TxD fue la pérdida de uno de los injer-
tos por trombosis (10%). El resto de complicaciones quirtirgicas e infecciosas mos-
traron una distribucién similar a la de los implantes sencillos.

La funcién renal a los 12 y 24 meses no mostré diferencias significativas entre
implantes dobles y sencillos (1,4+0,5 ¢s 1,7+0,4 mg/dl) asf como tampoco la su-
pervivencia del injerto ni del paciente.

Conclusion: El implante doble de injertos procedentes de donantes subéptimos
es una préctica segura y eficaz.
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Importancia de los niveles valle de acido micofendlico
en la evolucion del trasplante renal

SANCHEZ-FRUCTUOSO A, MORENO DE LA HIGUERA MA,
GARCIA-LEDESMA P, GIORGI M, RAMOS F, CALVO N,
PEREZ-FLORES ], MARQUES M, BARRIENTOS A.

Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccién: La monitorizacién terapéutica de algunos inmunosupresores co-
mo inhibidores de calcineurina o de mTOR ha demostrado ser importante en el
trasplante. No existe consenso en la necesidad de monitorizar niveles de 4cido
micofenélico (MPA), aunque parece que la realizacién de dreas bajo la curva del
farmaco son muy dtiles. Sin embargo, la laboriosidad que exigen hace que su uso
rutinario sea de dificil implantacién. Un trabajo reciente ha mostrado que pre-
sentar niveles valle de MPA inferiores a 1,6 ug/ml puede ser un factor de riesgo
de rechazo agudo.

Objetivo: Evaluar laimportancia de mantener adecuada exposicién a MPA y su
impacto en el desarrollo de rechazo agudo en nuestra cohorte de trasplantes re-

nales (TR).

Material y métodos: Estudio retrospectivo de niveles valle de MPA en 314 TR
tratados con tacrolimus, MMF y esteroides. Analizamos los niveles de MPA al
dia 7 postrasplante y en los meses 1, 3, 6 y 12 (técnica EMIT). Realizamos un
estudio de regresién logistica para predecir los factores implicados en el desarro-
llo de rechazo agudo, analizando aquellas variables que pueden ser desencade-
nantes del mismo (tipo y edad del donante, tiempo de isquemia, compatibilidad
HLA, tasa de anticuerpos, trasplantes previos, edad y sexo del receptor, presen-
ciade retraso en la funcién renal inicial, niveles de tacrolimus y niveles de MPA).

Resultados: Al séptimo dia postrasplante los valores medianos de MPA fueron
1,6 ug/ml (p25-75 0,7-2,7) y las dosis medias de 1,84+0,38 g/dfa. La incidencia
de rechazo agudo fue 28%. Los niveles de MPA en TR con rechazo eran signifi-
cativamente menores que en aquellos que no lo habfan desarrollado (1,5+0,1 vs
2,1+0,1 pug/ml; p<0,001). En los pacientes con rechazo vascular los niveles fue-
ron 1,420,2 ¢4 2,0=0,1 ug/ml en los que no lo desarrollaron (p<0,001), no existien-
do diferencias significativas en el rechazo tubulointersticial (1,7+0,2 vs 2,0+0,1
ug/ml; p=0,17). El estudio de regresién logistica mostré que los pardmetros pre-
dictores de rechazo agudo fueron: retraso en la funcién inicial del injerto (HR 1,7,
1C95% 1,0-2,8; p=0,054); niveles de MPA <1,6 (HR 2,6, IC95% 1,6-4,3; p<0,001);
donante 260 afios (HR 2,5, IC95% 0,8-8,0; p=0,095); edad receptor (HR 0,98,
I1C95% 0,96-1; p=0,025); sexo receptor femenino (HR 1,6, IC95% 1,0-2,7; p=0,051).
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Conclusion: Una exposicién adecuada a MPA es un factor protector para el Niveles valle de dcido micofendlico y su relacion
desarrollo de rechazo agudo. Dada las dificultades logisticas en la realizacién con la evolucién del trasplante renal

de curvas del firmaco, al menos la determinacién de niveles valle deberfa im- )
SANCHEZ-FRUCTUOSO A, MORENO DE LA HIGUERA MA, RAMOS F,
GARCIA-LEDESMA P, GIORGI M, CALVO N, PEREZ-FLORES 1,
MARQUES M, BARRIENTOS A.

Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

plantarse en la practica clinica habitual.

Introduccion: Distintos ensayos clinicos han mostrado la eficacia clinica de mi-
cofenolato mofetil (MMF) en trasplante. Aunque son muy escasos los trabajos re-
alizados estudiando niveles valle de 4cido micofenélico (MPA) y evolucién pos-
trasplante, parece que presentar niveles bajos es un factor de riesgo para el desarrollo
de rechazo agudo y pérdida a corto y largo plazo del trasplante renal (TR).

Objetivo: Evaluar si existe relacién entre los niveles valle de MPA y la evolu-
cién del trasplante renal.

Material y métodos: Estudio retrospectivo de 7.536 muestras para evaluar nive-
les valle de MPA en 314 pacientes tratados con tacrolimus, MMF y esteroides.

Resultados: Al séptimo dia post-TR los valores medianos de MPA fueron
1,6 ug/ml (p25-750,7-2,7) y las dosis medias de 1,84:0,38 g/dfa. Los pacientes
con retraso en la funcién inicial del injerto mantenian menores niveles valle de
MPA frente a los TR con funcién inmediata (1,4+0,1 vs 2,1+0,1 pug/ml; p=0,001)
pese a que no habia diferencia en las dosis utilizadas, encontrandose una corre-
lacién estadisticamente significativa entre niveles de MPA y aclaramiento de cre-
atinina (r=0,32; p<0,001), de forma que los pacientes que tenfan peor funcién
renal presentaban niveles de MPA mds bajos. Se realizé un anélisis de regre-
sién logistica para estudiar los factores predictores de presentar niveles adecua-
dos de MPA al séptimo dfa (21,6 ug/ml), dentro de los que se evaluaron edad,
sexo, dosis de MMF ajustada a superficie corporal, funcién renal y niveles de
tacrolimus, objetivindose que si se comparaban frente alos TR con aclaramien-
to inferior a 30 ml/min, aquellos pacientes con aclaramiento de creatinina en-
tre 30-50 ml/min tenfan una probabilidad de 2,17 veces més de presentar nive-
les adecuados de MPA (HR 2,17, IC95% 1,2-4) y los de aclaramiento superior
a 50 ml/min de 5,3 veces mas (HR 5,3, IC95% 2,1-13,4). Los niveles de MPA
en los TR con rechazo eran significativamente menores que en aquellos que no
lo habian desarrollado (1,5+0,1 v 1,5+0,1 ug/ml; p<0,001). En los pacientes que
presentaron toxicidad gastrointestinal a MMF los niveles de MPA inmediata-
mente anteriores estaban elevados 4,1:0,5 ug/ml recibiendo unas dosis medias

de 1,5:0,07 g/dfa.
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Conclusion: En los pacientes con retraso en la funcién inicial o con mala fun-
cién del injerto deberfan utilizarse dosis superiores a 2 g/dfa de MMF para ob-
tener niveles valle de MPA adecuados. La monitorizacién de niveles de MPA pue-
de ayudar a prevenir la toxicidad gastrointestinal y el rechazo.
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Trasplantes renales de mantenimiento en tratamiento
con micofenolato mofetil y bajos niveles valle

de acido micofendlico: conversion

a micofenolato soédico con cubierta entérica

SANCHEZ-FRUCTUOSO A, CALVO N, PEREZ-FLORES 1,
GARCIA-LEDESMA P, GIORGI M, MORENO DE LA HIGUERA MA,
RAMOS F, BARRIENTOS A.

Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: Distintos ensayos clinicos desarrollados en los tdltimos diez afios
han mostrado la eficacia clinica de micofenolato mofetil (MMF) en trasplante.
Tras su desarrollo inicialmente se pensé que no era necesaria la monitorizacién
de los niveles de 4cido micofenélico (MPA). Sin embargo, estudios posteriores
mostraron una asociacién entre los eventos clinicos (rechazo, toxicidad) y la ex-
posicién a MPA. Micofenolato sédico con cubierta entérica (MPS) es una nue-
va formulacién que se ha desarrollado para intentar disminuir la incidencia y se-
veridad de los efectos adversos. Ensayos clinicos han probado que MMF y
EC-MPS son drogas equivalentes en cuanto a eficacia y seguridad.

Objetivo: Estudiar si pacientes con niveles bajos de MPA en tratamiento con las
dosis méximas toleradas de MMF obtienen alguna ventaja al ser convertidos a

MPS.

Material y métodos: Estudio prospectivo de 71 pacientes con niveles valle de
MPA inferiores a 2 ug/ml (técnica EMIT) que son convertidos a dosis equipo-
lentes de MPS. Se evalian niveles de MPA, niveles y dosis de inhibidores de cal-
cineurina, recuento hematolégico, perfil lipidico y funcién renal. El tiempo me-
diano postrasplante post-conversién era de 39 meses (rango 1-222); 19 pacientes
(26,8%) estaban en tratamiento con ciclosporina, 47 (66,2%) con tacrolimus y
5 (7%) no recibfan inhibidor de calcineurina.

Resultados: Los niveles basales de MPA en tratamiento con MMF eran de
1,10+0,06 y ascendieron tras ser convertidos a dosis equipolentes a 2,35+0,25 al
mes siendo las dosis basales de MMF de 1232+57 mg/diay las de EC-MPS al mes
de 849:45 mg/dia, no existiendo aumento significativo en las dosis a lo largo del
afio post-conversién. Estos niveles més elevados se mantuvieron a lo largo de to-
do el periodo de estudio (2,7:0,3 al tercer mes, 3,0+0,4 al sexto mesy 3,4z0,5 a
los doce meses post-conversién) de forma que al afio post-conversién un 57% de
los pacientes habfan conseguido niveles por encima de 2 ug/ml. En los pacien-
tes tratados con tacrolimus se aprecié una disminucién significativa de las dosis
y niveles desde el basal al afio post-conversién (2,0+0 s 1,7+0,1 g/dia, p=0,005,
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v 5,120,504 3,5+0,3 ng/dl, p<0,001, respectivamente). Este cambio fue casi sig-
nificativo en los tratados con ciclosporina (15712 ¢s 13013 mg/dfa, p=0,08, y
11112 ps 78+7 ng/dl p<0,08, respectivamente). Se aprecié una mejoria del acla-
ramiento de creatinina desde 64,9+3,0 hasta 69,1+3,0 ml/min (p=0,017). La ten-
sién arterial mejoré al afio post-conversién (TAS 136,4+2,0 vs 127,9+1,5 mmHg,
p=0,003, y TAD 77,8+1,4 vs 72,8+1,1 mmHg, p<0,001) sin objetivarse aumento

en el nimero de farmacos hipotensores.

Conclusion: Mas de un 50% de pacientes con niveles subterapéuticos de MPA
con MMF pueden obtener niveles adecuados tras ser convertidos a EC-MPS. Es-
to ha permitido en nuestro estudio una disminucién de las dosis de tacrolimus.
Tras la conversién se objetiva una mejoria en la funcién renal que puede ser de-
bida a la disminucién de tacrolimus y/o a una mejor eficacia inmunosupresora.
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Anemia tras la conversion a everolimus
en pacientes trasplantados renales de mantenimiento
ces realmente un problema?

SANCHEZ-FRUCTUOSO A, CALVO N, PEREZ-FLORES I, BARRIENTOS A.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: Los inhibidores mTOR tienen efectos concentracién-dependientes
sobre la hematopoyesis, pudiendo ocasionar anemia. La causa no esté clara, sugi-
riéndose recientemente que puede ser secundaria al desarrollo de un estado infla-
matorio crénico y por lo tanto caracterizarse por un déficit funcional de hierro.

Material y métodos: Estudio de la homeostasis del hierro en 43 trasplantados
renales de mantenimiento convertidos a everolimus; 38 (86%) tenfan asociado
micofenolato. Pardmetros evaluados: hemoglobina, recuento hematfes, volumen
corpuscular medio, hierro sérico, ferritina, indice saturacién de transferrina y pro-
tefna C reactiva tres meses pre-conversién y uno, tres y seis meses después. Se
definié anemia como hemoglobina <12 g/dl en varones y <11,5 g/dl en mujeres.

Resultados: El porcentaje de pacientes anémicos preconversién era 18,6%, as-
cendiendo a 34,9% a 3 meses para descender a 18,6% a los 6 meses posconver-
sion. En la tabla adjunta se resumen los valores medios.

-3 meses Basal +1 mes +3meses +bmeses p
Hematies (cells/mm?) 4478+502 44824659  4246:556  4536+565  4768:627 0,001
Hemoglobina (g/dl) 13,0:1,3 12,8:1,3 12,1:1,5 12,5:1,5 12,9:1,5 0,5

VCM (f) 88,3:4,5 88,7:4,3 85,9:4,2 83,5:4,2 81,2:4,5 0,001
Ferritina 182,7:199,3 144,9:136,4 163,9:175,9 150,1:180,2 141,7:144,1 0,70
Sideremia 73,0:26,1  75,6:32,7  56,7:24,1  50,4:19,3  57,0:36,4 0,002
indice saturacion 352:38,6  27,3:12,8  22,6:134  25,6+26,0 19,7:11,8 0,02
de transferrina

PCR 0,46:0,3 0,6:0,5 1,8+2,7 1,0:1,3 1,0:1,1 0,002
Aclaramiento creatinina  51,8:18,8  50,2:17,1  552:20,7  54,5:20,2  54,2:22,0 0,05
(ml/min)

% pacientes 27,9% 26,8% 26,8% 55% 33%

con eritropoyetina
Media + desviacién estdndar (basal +1, +3 y +6 meses). *Test MANOVA.

No objetivamos reduccién estadisticamente significativa ni en la hemoglobina ni
en la ferritina, aunque sf un aumento final en la cifra de hematies asociado a dis-
minucién de VCM, sideremia y saturacién de transferrina. Existia una correla-
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cién estadisticamente significativa entre VCM y hierro (r=0,53; p<0,001). Los
niveles de PCR aumentaron, sobre todo al primer mes post-conversién. El por-
centaje de pacientes que precisé darbopoyetina aumenté al tercer mes post-con-
versién (p=0,001 ¢s basal) pero disminuyé al sexto (p<0,001 vs 3 meses). Las do-
sis medias de darbopoyetina fueron 35,0+16,3 ug basal, 34,6+22,3 ug, 41,5+26,8 ug
a 3 y 6 meses post-conversién. Objetivamos una mejoria estadisticamente signi-
ficativa de la funcién renal.

Conclusion: La anemia causada por everolimus con microcitosis, baja sideremia
a pesar de alta ferritinemia, y elevados niveles de PCR es consistente con la ane-
mia de los estados inflamatorios. Esta alteracién aparece en los primeros meses
post-conversién corrigiéndose después, y por lo tanto no contraindica la asocia-
cié6n de inhibidores mTOR con derivados micofenolato

Figura 1. Dosis y niveles de everolimus
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Poliomavirus BK en el trasplante renal

CALVO N, SANCHEZ-FRUCTUOSO A'!, CONESA J', PEREZ-FLORES I,
MENDOZA ML, CARRION I, LOPEZ J, BLANCO J, BARRIENTOS A'.
'Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: La nefropatia por virus BK aparece aproximadamente en un 10%
de los trasplantes renales, pudiendo llevar a la pérdida de funcién. Se recomienda
deteccién temprana de la reactivacién viral para instaurar medidas de actuacién.

Objetivo: Evaluar la prevalencia de infeccién por virus BK en una poblacién con-
secutiva de trasplantes renales.

Material y métodos: Estudio prospectivo de todos los pacientes trasplantados re-
nales en nuestra unidad desde 1-1-2002 a 30-6-2005 (n=271). Se realizé una ci-
tologia en orina cada 2 semanas durante los primeros 6 meses, mensual en los 6
siguientes y posteriormente bimensual. La citologia positiva (presencia de célu-
las decoy) indicé realizacién de carga viral en sangre y orina (PCR cualitativa).

Resultados: 46 pacientes (17%) mostraron citologia positiva, y de ellos 34 (74%)
viruria BK-positiva; 14 pacientes con citologfa positiva tenfan viruria para JC
(7 casos JC+BK); BK viremia se detecté en 8 de los 46 (17%). En 7 pacientes
con viremia positiva se realizé una biopsia renal, encontrdndose datos morfolé-
gicos de nefropatia por BK en todos (prevalencia nefropatfa 1,5%). La sensibi-
lidad de la citologia para el diagnéstico de nefropatia fue 100%, la especificidad
84,3%, con valor predictivo positivo de 8,7%. El tiempo mediano para la apari-
cién de la primera citologia positiva fue 4 meses (rango 1-38). La actitud tera-
péutica fue disminuir inmunosupresién en pacientes con viremia positiva y zi-
dofovir en casos de nefropatia establecida. En el momento actual todos los injertos
estdn funcionantes.

Conclusion: Como primera prueba para el despistaje de infeccién por virus BK
recomendamos —por su facilidad, rapidez y coste— la realizacién de citologias en
orina. Ante una citologia positiva debe realizarse PCR en sangre. La viremia po-
sitiva debe llevar a reducir inmunosupresién. Una viremia persistentemente po-
sitiva debe ser indicativa de biopsia renal. En nuestra experiencia, la disminu-
cién de la inmunosupresién y el tratamiento con zidofovir han sido eficaces en
esta entidad.
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Anadlisis de la eficacia del uso

de gammaglobulina i.v. policlonal en el tratamiento
del rechazo agudo humoral en el trasplante renal
RAMOS F, MORENO DE LA HIGUERA MA, DELGADO J, GIORGI M,
GARCIA-LEDESMA P, SANCHEZ-FRUCTUOSO A, MARQUES M,

BARRIENTOS A.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: La gammaglobulina i.v. (Igl'V) contiene anticuerpos anti-idioti-
po que son potentes inhibidores de los anticuerpos anti-HLA in vitro e in vivo. Por
ello en los dltimos afios se ha incorporado al arsenal terapéutico disponible pa-
ra el tratamiento del rechazo agudo (RA) humoral.

Objetivo: Analizar la eficacia y seguridad del uso de IglV como parte del trata-
miento del rechazo agudo en nuestro medio.

Material y métodos: Entre enero de 2001 y agosto de 2005 se revisaron 160 tras-
plantes realizados en los que se diagnosticé un rechazo agudo mediante biopsia.
Se administré IglV 2 g/kg en los 23 casos en los que el anélisis histolégico era
sospechoso de rechazo humoral y/o se detecté depésitos de C4d con el patrén es-
pecifico de rechazo humoral. Se realizé tratamiento adicional con metilpredni-
solona en RA grado <IB Banff 97 o anticuerpos antilinfocitarios no antiCD25
en RA grado 2IIA.

23 pacientes fueron tratados con IglV, y 7 de ellos recibieron adicionalmente plas-
maféresis. En 86% de los pacientes tratados con IglV se administraron anticuer-
pos antilinfocitarios, frente a 44% en el grupo control.

Resultados: No hubo diferencias en la funcién renal final entre ambos grupos.
Excluidos los pacientes que no recibieron anticuerpos antilinfocitarios, el uso de
IgIV se asocié a un aumento en la aparicién de complicaciones del lecho quirir-
gico (linfoceles 20% e infeccién 23%) y a un aumento de la incidencia de trom-
bosis venosa en MMII (7%) p<0,05. La incidencia de complicaciones infecciosas
sistémicas no se modificé con este tratamiento, a excepcién de una disminucién
en la incidencia de neumonfa (7% vs 0%, p=NS).

Finalmente, no hubo diferencias significativas en la supervivencia de injerto ni
paciente.

Conclusion: El uso de gammaglobulina i.v. en el tratamiento del rechazo agudo

sospechoso de causa humoral tiene un perfil de seguridad aceptable incluso cuan-
do se afiade a tratamiento con anticuerpos antilinfocitarios.
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Indice de Charlson: impacto en los resultados
a largo plazo del trasplante renal

PEREZ-FLORES I, CALVO N, SANCHEZ-FRUCTUOSO A, BARRIENTOS A.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: Numerosos estudios han evaluado el impacto de distintos facto-
res comérbidos en la supervivencia de los pacientes sometidos a terapia renal sus-
titutiva. Sin embargo, la repercusién de estos factores sobre la evolucién tras el
trasplante renal no est4 claramente definida.

Objetivo: Evaluar la influencia que ejerce la comorbilidad adquirida en la etapa
previa al trasplante en la supervivencia posterior. Para ello incluimos a 500 pa-
cientes trasplantados en nuestra unidad desde agosto de 1999 hasta junio de 2005.

Material y métodos: El indice de comorbilidad utilizado fue el de Charlson y se
investigé la posible correlacién de dicho indice con la supervivencia de injerto
y receptor mediante un modelo multivariante de Cox.

La edad media de los pacientes fue de 50 afios (19-74), un 60% eran varones, pro-
cedentes de HD en un 72%, de DP en un 20% y en situacién predialisis en un 8%.

Resultados: Las causas més frecuentes de insuficiencia renal fueron: glomeru-
lonefritis crénica (29%), nefropatia intersticial crénica (17%), enfermedad po-
liquistica del adulto (14%), nefropatia diabética (9%) y nefroangioesclerosis (8%).
Eran hipertensos en un 95% y llevaban una media de 46 meses en diélisis. Un
20% presentaba al menos un factor comérbido, siendo la diabetes mellitus (15%)
el mas frecuente, seguido de la hepatopatia y la bronquitis crénica (9% en am-
bos casos). La enfermedad arterial periférica sintomdtica estaba presente en un
8% de la poblacién, aunque hasta en un 31% se demostraron calcificaciones vascu-
lares por radiografia convencional. El indice de Charlson promedio de estos pa-
cientes fue de 3,4x1,5 y fue el pardmetro que mayor impacto tuvo sobre la su-
pervivencia de injerto y receptor (p<0,02), seguido del rechazo agudo (p<0,04).

Conclusion: Podemos afirmar que la comorbilidad previa al trasplante, en la mis-
ma medida que el rechazo agudo, influye de forma decisiva en la supervivencia
del paciente trasplantado y en la del injerto renal. Medidas encaminadas a dis-
minuir esta comorbilidad en estadios precoces de la enfermedad renal deben ser
puestas en marcha.
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Supervivencia en insuficiencia renal terminal:
andlisis comparativo entre hemodialisis (HD)

y trasplante renal de cadaver (TR) en pacientes
mayores de 60 anos

37

MARTIN NAVARRO J', ORTEGA M!, GUTIERREZ M"J?,
GARCIA MARTIN F?, ALCAZAR JM?, ANDRES A’, PRAGA M*.
'Centro de Hemodidlisis ICN-San Luciano, Madrid.

*Servicio de Nefrologifa. Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: La mortalidad en pacientes con insuficiencia renal crénica (IRC)
se relaciona con la edad y la modalidad de tratamiento sustitutivo. Los pacien-
tes con TR tienen una menor tasa de mortalidad que los tratados con HD, pero
existen escasos datos acerca de si esta afirmacién es aplicable a pacientes de edad

avanzada.

Objetivo: Analizar la supervivencia en pacientes con IRC mayores de 60 afios
y compararla segtin la modalidad de tratamiento (HD vs TR).

Material y métodos: Se revisaron las caracterfsticas y la supervivencia de todos
aquellos pacientes mayores de 60 afios que iniciaron HD en el perfodo compren-
dido entre los afios 2000-2005. Se analizaron 211 pacientes, 134 varones (63,5%)
y 77 mujeres (36,5%) con un tiempo de seguimiento medio de 23+18 meses (ran-
go 0,1-71,5 y mediana 18 meses). Fueron incluidos en lista de trasplante 46 (21,8%)
y se realizé el mismo en 32 (69,56% de los incluidos inicialmente). Al finalizar el
periodo de estudio se encontraban en HD 75 (35,54%), con TR funcionante 24
(11,37%). Fallecieron 92 (43,6%), de los cuales 82 se encontraban en HD (38,86%)
y 6 trasplantados (2,84%). Se trasladaron a otro centro 20 (9,47%).

Global HD Lista TR TR

(n=211) (n=166) (n=16) (n=31)
Edad (anoszds) 72,45+5,71 73,735,156  67,6+5,03% 68,32+4,79*%
Charlson >7 57,9% 67,9% 31,3%%* 19,4%*
Exitus 92 (43,6%) 82 (49,39%) 4 (25%)  6(19,35%)*
Nlmero de ingresos 1,64+1,9 1,8+1,9 1,5+1,7 1,01,9%
Nlmero de dias de ingreso 22,8+32,1 25,7+33,8  17,5+22,1 11,7:22,7%
Supervivencia actuarial (36 meses)  53% 43% 77%* 86%*

#p<0,001 vs HD. ** p<0,003 vs HD.
Resultados: Los pacientes incluidos en lista de trasplante tardaron 187,5+202,2

dias en ser trasplantados (de 4-791 d{as). Las causas que justificaron la no in-
clusién en lista fueron: edad avanzada (23,7%), vasculopatia severa (19,2%),
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neoplasia activa o cercana en el tiempo (18,6%), cardiopatia severa (16,7%), de-
mencia o patologia neurolégica severa (7,1%) y deseo del paciente (4,5%).

Conclusion: El TR en pacientes afiosos es un tratamiento seguro, bien tolerado,
con un tiempo de espera corto y que mejora la supervivencia y la calidad de vi-
da con respecto a la HD. No obstante, el porcentaje de pacientes que puede op-
tar a él es relativamente escaso por la elevada comorbilidad (neoplésica y car-
diovascular) que presentan.
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Funcion renal a largo plazo en trasplantadas renales
con gestacion a término

GUTIERREZ M*J, GONZALEZ P, GUTIERREZ E, GONZALEZ E,
ANDRES A, MORALES JM®.
Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: La patologfa cardiovascular es la causa més frecuente de morbi-
mortalidad y de pérdida del injerto tras el trasplante renal a partir del primer afio.

Material y métodos: Estudiamos 24 trasplantadas con gestacién a término, com-
pardndolas con 24 no gestantes de edad (30,75 vs 31,3+5,4 afios, NS) y tiempo
de evolucién postrasplante (48,4+37,3 vs 47,2+41 meses, NS) similar, excelente
funcién renal (Cr 1£0,2 os 0,920,1 mg/dl; MDRDA4 74,4+24,1 vs 79+21,3, NS),
sin proteinuria (0,1:0,1 s 0,120,1 g/d, NS) y sin HTA o con HTA leve (PAS
123+7,3 00 12614 mmHg, PAD 79,8+7,5 vs 73,5:16,56 mmHg, NS), criterios que
cumplian las gestantes previos a su embarazo. Tampoco existian diferencias en
otros factores de riesgo cardiovascular cldsicos (hipercolesterolemia, diabetes,
tabaquismo, obesidad, actividad fisica) entre ambos grupos.

Analizamos la evolucién de la funcién renal (FR), desarrollo de patologia y ries-
go cardiovascular [estratificacién del riesgo segin la OMS (WHO) y la socie-
dad internacional de HTA (ISH) 2003] a largo plazo.

Resultados: De las gestantes, 10 (41,6%) desarrollaron preeclampsiay 3 (12,5%)
diabetes gestacional, condicionando un aumento del riesgo cardiovascular (alto/muy
alto en el 58,3% vs 20,8%, p=0,02). Asi, al mes postparto, el grupo de las gestan-
tes presentaba deterioro de la FR (Cr 1,120,2 ¢os 0,9+0,2 mg/dl; MDRD4 67+19
vs 80+26, p=0,05), mayor proteinuria (0,7+1,4 vs 0,1=0,1 g/d, p=0,03) y mayor in-
dice de masa corporal (IMC 25,3+4,2 vs 21,8+3,14 kg/m?, p=0,01). No hubo dife-
rencias en el control de la PA (119,56+12,2/75,4+4,6 vs 126,2+16/78,1+8,5 mmHg),
aunque las gestantes precisaron mds hipotensores (3,5 ¢s 2,4 foirmacos). Dichas
diferencias se suavizaron, presentando un afio después una FR similar (Cr 1,2+0,7
vs 10,1 mg/dl; MDRD4 65,5+20,8vs 71,8219, NS) e igual control de la PA; pe-
ro persistieron las diferencias en la proteinuria (0,3+0,6 vs 0,09+0,1 g/d, p=0,04)
e IMC (25,1+4 vs 22,2+3,2 kg/m?, p=0,04), repercutiendo nuevamente en el ries-
go cardiovascular (alto riesgo 52,2% vs 21,7%) aunque ya sin significacién. Tras
un seguimiento homogéneo (134+51,5 vs 141,2+56 meses, NS), en ambos grupos
ha aumentado el riesgo cardiovascular (alto riesgo 47% vs 62%, NS), fundamen-
talmente a expensas de un minimo deterioro de FR (Cr 1:0,2 s 1,2+0,5 mg/dl;
MDRDA4 71,6+17,6 v 62+23, NS) y aumento de proteinuria (0,3+0,19 vs 0,40,6 g/d,
NS), en relacién con nefropatia crénica del injerto; 6 (25%) gestantesy 2 (8,3%)

101




no gestantes han perdido el injerto renal durante este periodo (NS). Se registra-
ron 3 eventos cardiovasculares, 2 de ellos fatales (4,1% vs 8,2%, NS).

Conclusion: Aunque el riesgo cardiovascular parece aumentar en el periparto,
en nuestras pacientes dicho riesgo se va igualando con la poblacién no gestante
durante su evolucién. A pesar del alto riesgo cardiovascular en nuestra pobla-
cién no hemos observado una alta incidencia de eventos cardiovasculares fata-
les o no fatales. Respecto a la FR, el embarazo no parece tener un efecto deleté-
reo sobre ésta ni sobre la supervivencia del injerto renal a largo plazo.
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La rapamicina aumenta la proteinuria

en los trasplantes renales con dano estructural
establecido previo

GUTIERREZ M*J, GONZALEZ P, DELGADO I, GONZALEZ E,

GUTIERREZ E, ANDRES A, MORALES JM®.
Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: Hay pocos datos sobre el desarrollo de proteinuria (P,) en tras-
Y P P
plantados renales en tratamiento con rapamicina.

Objetivo: Analizar retrospectivamente la presencia de P, (0,3 g/d) en pacien-
tes con rapamicina (al menos 6 meses) como inmunosupresién inicial postrasplan-
te (Grupo I, n=34) y a los que se introdujo rapamicina a lo largo de la evolucién
por nefropatia crénica del injerto (Grupo I, n=45) o neoplasia (Grupo I11, n=44).

Resultados: El grupo I (con/sin anticalcineurinico) presentd, tras un seguimien-
to de 57,8+30,5 meses, una funcién renal (FR) normal (Cr, 1,2+0,3 mg/dl) y sélo
10 (30,3%) desarrollaron ligera P, (0,5+0.9 g/d), m4s frecuente en aquellos a los
que se les suspendié el anticalcineurinico (IC) (6/19, 31,5%) vs pacientes con ra-
pamicina mds IC (4/15, 26,6%) (p=0,05), sin diferencias en la FR.

Los resultados del grupo II y I (después de un seguimiento tras inicio de ra-
pamicina de 22+13,1 y 14,9+10,5 meses, respectivamente) se muestran en la Ta-
bla adjunta.

GRUPO I GRUPO Il
P, negativa previa P,>0,3 g/dprevia P, negativa a previa P, >0,3 g/d previa
aconversion (n=13)  a conversion (n=32)  conversién (n=30)  conversion (n=14)

Cr, previa 2,8:1,8 2,4+0,7 1,3:0,3 1,5:0,8 (p=0,065)
a Rapa (mg/dl)
P, previa 0,16+0,12 1,2:0,9 (p=0,001)  0,1:0,06 0,8:0,4 (p=0,01)
aRapa (g/d)

con CI (7) 0,2:0,1 con CI (19) 1:0,8

sin CI (6) 0,08:0,8  sin CI (13) 2,2:0,5
Cr, actual (mg/dl) 2:0,9 32:1,6(p=0,02) 1,3:04 2,1:14 (p=0,01)
P, actual (g/d) 0,8:0,7 1,9:1,9 (p=0,02)  0,5:0,7 1,8:2,4 (p=0,04)

con CI (7) 0,6:0,6  con CI (19) 1,5¢1,8
sin C1 (6) 1,1:0,8  sin CI (13) 3,4<1,7
(p=0,04) (p=0,02)
p<0,05 p<0,05 P,=p<0,05 P,=p<0,05
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Conclusion: En pacientes tratados con rapamicina desde el inicio, la presencia
de P, ligera est4 presente en el 30% de los casos a medio-largo plazo. Sin embar-
go, en enfermos que inician rapamicina a lo largo de su evolucién, la P, aumenta
significativamente junto con un empeoramiento de la funcién renal en pacientes
con P, e insuficiencia renal previa a la introduccién de rapamicina, fundamental-
mente en aquellos enfermos a los que se les suspendié el tratamiento previo con
anticalcineurinicos. Estos resultados sugieren que el desarrollo o empeoramien-
to de P, tras rapamicina puede estar relacionado con un dafio estructural renal
previo, junto con una minimizacién o pérdida del efecto vasoconstrictor de los an-
ticalcineurfnicos.
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El tratamiento con darbepoyetina alfa (darbo)

en el inmediato postrasplante renal induce aumento
de lipoproteinas Apo-Al asociadas

a proteccion cardiovascular

GONZALEZ E', ANDRES A', PASCUAL J?, JIMENEZ C’, MARQUES M,
SACRISTAN D% ZAMORANO-LEON J°% LOPEZ-FARRE A°®.

'Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.
*Servicio de Nefrologfa. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

*Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario La Paz, Madrid.
“‘Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.
*Unidad de Investigacién Cardiovascular. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: El uso de eritropoyetina recombinante como tratamiento de la ane-
mia en el inmediato postrasplante renal es una préactica debatida dado el escaso
efecto eritropoyético en este periodo. Sin embargo, es cada vez m4s consistente
la existencia de efectos no eritropoyéticos inducidos por eritropoyetina, tanto en-
dégena como recombinante. La proteémica es la tecnologia que permite detec-
tar e identificar diversas proteinas y sus isoformas en una misma muestra. Se ana-
1iz6 el efecto del tratamiento con darbepoyetina en el postrasplante renal inmediato
en el mapa proteémico plasmaético.

Material y métodos: Se estudié el mapa proteémico plasmitico en 15 recepto-
res de trasplante renal antes del implante y a los 3 meses del mismo, en muestras
de plasma obtenidas al efecto; 8 de ellos recibieron doble dosis de darbepoyeti-
na de la que recibfan antes del trasplante y 7 no recibierm darbepoyetina. Se iden-
tificaron diversas proteinas e isoformas mediante electroforesis bidimensional y
espectrometria de masas.

Resultados: No se observaron diferencias significativas en los valores finales de
hemoglobina, ferritina, creatinina, tasa de filtrado glomerular y tasa de rechazo
agudo entre ambos grupos. En el anélisis proteémico se detecté un aumento de
dos isoformas de fibrinégeno y de alfa-1-antitripsina y de cuatro isoformas de hap-
toglobina, y un descenso de tres isoformas de la proteina de unién a vitamina D
en el grupo tratado con darbepoyetina. Como dato més significativo, se obser-
v6 un incremento de dos de las seis isoformas detectadas de la apo-proteina Al
en el grupo tratado con darbepoyetina (p<0,01). La Apo-proteina AIV disminu-
y6 en todos los pacientes estudiados, aunque con menor intensidad en el grupo
tratado con darbepoyetina (p<0,05).

Conclusion: El tratamiento con darbepoyetina alfa indujo incremento de las li-

poproteinas asociadas a proteccién cardiovascular, apo-proteina Al, y previno
el descenso de la apo-protefna AIV postrasplante renal. La aparicién de estos fe-
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némenos en ausencia de modificaciones significativas en las cifras de hemoglo- La asociacion everolimus con dosis bajas (pe)
bina apoya la hipétesis de la existencia de efectos pleiotrépicos de darbepoyeti- de anticalcineurinicos es una inmunosupresion eficaz 0
na alfa. y segura en pacientes seleccionados

GONZALEZ E, GUTIERREZ M*J, GUTIERREZ MARTINEZ E,
MORALES E, HERNANDEZ A, MERIDA E, PRAGA M, ANDRES A,
MORALES JM*.

Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario 12 de Octubre, Madrid.

Introduccion: El everolimus pertenece al grupo de inhibidores de la sefial de pro-
liferacién (ISP) y comparte su espectro de accién y posiblemente sus efectos se-
cundarios. Su utilizacién con o sin anticalcineurinicos se basa en experiencias
positivas con respecto a su andlogo sirolimus.

Objetivo: Analizar nuestra experiencia de asociacién de everolimus a la inmu-
nosupresién base del paciente.

Material y métodos: Se valoré motivos de utilizacién, su eficacia y seguridad
sobre la funcién renal y su grado de tolerancia.

Resultados: Durante el periodo 2002-2007 se ha asociado everolimus a la inmu-
nosupresién de 40 pacientes; 10 pacientes (25%) iniciaron everolimus como par-
te de un ensayo clinico, 13 pacientes (33%) por patologia tumoral, 14 pacientes
(35%) como profilaxis en el desarrollo de lesiones crénicas, y 3 pacientes (7,5%)
por intolerancia a sirolimus (edemas periféricos, cefalea y aftas orales); no hu-
bo reproduccién de los sintomas con la conversién a everolimus. La inmunosu-
presién con la que quedaron fue: esteroides+FK+everolimus (57,5%),
esteroides+CSA+everolimus (27,8%), FK+everolimus (5%), CSA+everolimus (5%)
y monoterapia con everolimus (5%). Durante el seguimiento (20+11 meses) hu-
bo un episodio de rechazo agudo corticosensible. La funcién renal se mantuvo
estable (Cr inicial 1,5+0,5 ¢s Cr final 1,4+0,5 mg/dl). Aunque no existieron dife-
rencias significativas al comparar globalmente la proteinuria, al final del segui-
miento la proteinuria fue sensiblemente superior (proteinuria inicial 0,7 ¢s p ro-
teinuria final 1,2 gr/d). Se suspendié everolimus en 5 pacientes (12,5%): 1 paciente
de ensayo clinico por dehiscencia de la herida quirtrgica, 4 pacientes con con-
versién por nefropatia crénica del injerto (3 pacientes por aumento de proteinu-
riay | paciente por un brote de psoriasis). Ningtin paciente convertido a evero-
limus por lesién tumoral abandoné tratamiento.

Finalmente, al establecer una comparacién entre las series hematolégicas, glu-
cemiay perfil lipidico al inicio y final de seguimiento, no se hallaron diferencias;
s6lo las hubo en los niveles de CSA (163 vs 53,7 ng/ml) y FK (7,5 vs 5,5 ng/ml),
que se redujeron significativamente con la asociacién de everolimus, que se man-
tuvo en niveles de 4,6+2,3 ng/ml.
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Conclusion: La asociacién de everolimus con anticalcineurinicos a dosis bajas
es una estrategia de inmunosupresién eficaz y segura con pocos efectos secun-
darios; quiz4 habré que introducirlo con cautela en aquellos pacientes con pro-
cesos glomerulares sobre el injerto o cierto grado de proteinuria, con el fin de no
inducir la aparicién o agravamiento de la misma.
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Calcifilaxis: complicacion grave
del sindrome cardiometabdlico en pacientes
con enfermedad renal cronica terminal (ERCT)

VERDALLES GUZMAN U, VERDE MORENO E,
GARCIA DE VINUESA S, GOICOECHEA M, MOSSE A, LOPEZ GOMEZ JM,
DE LA CUEVA P, LUNO J.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: La calcifilaxis, caracterizada por ulceracién isquémica de la piel
secundaria a calcificacién de pequefias arteriolas subcutdneas, es una enferme-
dad infrecuente pero con mal pronéstico. Los pacientes con ERCT tienen alto
riesgo de calcificaciones patolégicas debido a las alteraciones del metabolismo
calcio-fésforo, pero sélo un pequefio nimero desarrollan esta enfermedad. Por
ello es l6gico pensar que hay otros factores que condicionan el desarrollo de la
calcifilaxis.

Objetivo: Con el fin de identificar estos posibles factores analizamos las carac-
terfsticas de 8 pacientes con ERCT que presentaron calcifilaxis en nuestro hos-
pital entre enero 2001 a diciembre 2006.

Pacientes y métodos: Los 8 pacientes eran mujeres con edad media de 68,5+6,7
afios. Todas presentaban ERCT en hemodiélisis periédica (HD). En 6 casos la
calcifilaxis aparecié en los primeros 4 meses tras el inicio del tratamiento con HD;
6 pacientes eran diabéticas tipo 2 y todas eran obesas (IMC >25 kg/m?). Todas
cumplian criterios de sindrome metabélico (ATP III), habfan sido hipertensas
mal controladas y en un 75% de los casos recibfan tratamiento con anticoagu-
lantes cumarinicos. No presentaban alteraciones severas del metabolismo calcio-
fésforo: todas tenfan un producto CaxP <55y 5/8 tenfan PTH <400 pg/ml, 6 re-
cibfan tratamiento con calcitriol oral, 3 suplementos de carbonato cédlcico y 3
captores del fésforo. En todas se controlé estrictamente la presién arterial (PA)
con el tratamiento con HD manteniendo cifras medias de PA de 98,3+22,7/60+18,29
mmHg en el momento de la aparicién de los sintomas. La mayoria de las pacien-
tes (7/8) presentaron las lesiones a nivel proximal en las zonas con mayor depé-
sito graso, como muslos y abdomen. La clinica inicial fue dolor local, seguido de
la aparicién de nédulos duros y dolorosos que posteriormente se ulceraban.

Resultados: El estudio histolégico demostré calcificacién de pequefias arterio-
las subcuténeas asociada a paniculitis y trombosis de pequefios vasos. La evolu-
cién clinica fue mala, 7 pacientes murieron como consecuencia de una sepsis de
origen cutdneo en un tiempo medio de 51=21 dfas desde el inicio de los sintomas.
La exéresis quirtirgica de los nédulos no modificé la mala evolucién.




Conclusion: La paniculitis calcificante en pacientes con ERCT es una enferme-
dad rara pero de mal pronéstico y elevada mortalidad. El sexo mujer, la obesi-
dad asociada a diabetes y sindrome metabélico, el tratamiento anticoagulante y
el excesivo control de la presién arterial al inicio del tratamiento con HD pue-
den favorecer su aparicién incluso en ausencia de alteraciones relevantes del me-
tabolismo Ca-P-PTH. Debido a la epidemia actual de DM, obesidad y sindro-
me metabélico es de esperar que el niimero de pacientes con estas caracteristicas
que desarrollen ERCT y calcifilaxis vaya en aumento. En estos casos hay que evi-
tar la hipotensién asociada a la HD, ya que puede ser un factor desencadenan-
te al favorecer la isquemia del tejido adiposo subcutidneo.
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Regulacion de factores endoteliales vasoactivos
por monocitos circulantes de pacientes en diélisis

MARTINEZ MIGUEL P!, DE SEQUERA ORTIZ P', BOUARICH H/,
RUANO SUAREZ P!, ESPINEL COSTOSO L?, RODRIGUEZ PUYOL D!,
LOPEZ ONGIL S*.

'Servicio de Nefrologfa. ?Unidad de Investigacién.

Hospital Universitario Principe de Asturias, Alcal4 de Henares (Madrid).

Introduccion: La enfermedad renal crénica (ERC) representa un importante fac-
tor de riesgo cardiovascular. Entre los factores que podrian explicar esta asocia-
cién figura el estado pro-inflamatorio. Nuestra hipétesis es que los pacientes en
hemodilisis (HD) poseen una mayor capacidad pro-inflamatoria, que se mani-
fiesta con una mayor interaccién de las células mononucleares circulantes (MC)
con el endotelio.

Objetivo: Evaluar la regulacién de los factores vasoactivos endoteliales por MC
de pacientes en didlisis, asi como el efecto de la HD sobre los mismos.

Material y métodos: Se incluyeron en el estudio 16 pacientes en HD (antes y
después de una sesién de didlisis) y 5 controles sanos. Se analizaron pardmetros
bioquimicos basalmente, asi como la expresién de éxido nitrico sintetasa endo-
telial (eNOS) y del enzima de conversién de endotelina (ECE-1) en cocultivos
de células endoteliales con MC. Para ello, se aislaron MC con Ficoll de cada mues-
tra de sangre y se coincubaron (10°) con un endotelio control durante 24 horas,
evaluando la expresién de eNOS y ECE-1 en dicho endotelio mediante técnicas
de Western blot. Se realizaron anélisis descriptivos y se utilizaron test no para-
métricos (U de Mann-Whitney, Wilcoxon y correlacién de Spearman). Los va-
lores se expresaron con la mediana y rango intercuartilico.

Resultados: Se observaron diferencias en el contenido proteico de eNOS [1,01
(0,55) ¢vs 0,75 (0,63); p=0,098] y de ECE-1 [0,98 (0,58) ¢s 0,71 (0,65); p=0,137]
en células endoteliales incubadas con MC de pacientes en HD, obtenidas pre-HD,
respecto a controles sanos. Tras la HD, la sintesis endotelial de eNOS inducida
por MC disminuyd, de forma estadisticamente significativa, con respecto a los va-
lores pre-HD [1,01 (0,55) vs 0,85 (0,56); p=0,012], aproximandose al valor de con-
troles sanos. No hubo diferencias significativas en la sintesis endotelial de ECE-1,
antes y después de la diélisis. En situacién de predialisis se encontré una corre-
lacién negativa estadisticamente significativa entre los niveles de 4cido drico y el

contenido endotelial de eNOS tras la incubacién con MC (r=-0,6, p=0,018).

Conclusion: Los pacientes en didlisis presentan mayor activacién monocitaria, que
se traduce en una expresién més elevada de eNOS y ECE-1 a nivel endotelial. Al
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menos en parte, esta activacién monocitaria es revertida por la propia didlisis. Es-
tos resultados proponen nuevas vias patogénicas para explicar la elevada preva-
lencia de problemas cardiovasculares en los pacientes en programa de didlisis. Tam-
bién apuntan al 4cido drico como un posible regulador de estos fenémenos.
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Monitor de temperatura sanguinea y dialisancia iénica
como métodos de medicion del flujo
del acceso vascular

MARTIN G, HERRERO JA, RAMOS F, CORONEL F, MARTIN R,
MARQUES M, BARRIENTOS A.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: La medicién periédica del flujo del acceso vascular (Qa) es uno
de los métodos mas eficaces para la deteccién temprana de estenosis y la preven-
cién de trombosis. La dilucién con salino y empleo de ultrasonidos mediante Tran-
sonic® es un método validado en la medicién del Qa. Algunas maquinas de he-
modidlisis incorporan sistemas que pueden medir el Qa, como son la dialisancia
i6nica (Di) y el monitor de temperatura sanguinea (BTM). En el presente tra-
bajo se analiza la utilidad del BTM y la Di en la medicién del Qa.

Pacientes y métodos: Se estudiaron 29 pacientes (21 varones y 8 mujeres) con
una edad media de 63 (17) afios (rango 26-83 afios) y tiempo en didlisis de 53
(46) meses (rango 6-184 meses); 14 pacientes portaban fistula arteriovenosa ra-
diocefélica, 11 humerocefélica y 4 prétesis de PTFE. En la misma sesién de he-
modidlisis se midié el Qa mediante ultrasonidos (QaUS) y dos sistemas incor-
porados en la maquina 4008 S de Fresenius: BTM (QaT) y Di (QaDi). Tanto
con BTM como con Di es preciso invertir las lineas de hemodi4lisis. Se progra-
mé un flujo de bomba efectivo de 300 ml/min.

Resultados: En el grupo total (n=29) no hubo diferencias estadisticamente sig-
nificativas en la media de los Qa medidos por los tres métodos: QaUS 885 (401)
ml/min, QaT 942 (361) ml/min, QaD 868 (388) ml/min. El incremento relativo
mediano de error respecto a QaUS fue de sélo un 6,4% para QaT y 4,3% para
QaD (NS). El coeficiente de correlacién intraclase entre QaUS y QaT fue de
0,882 (p<0,001) y entre QaUS y QaDi 0,797 (p<0,001). No obstante, en la cons-
truccién de Bland-Altman se observa mayor dispersién con flujos mas elevados
al relacionar QaUs con QaT y QaDi. El tiempo de inversién de lineas es mayor
para la medicién por Di (30 minutos) que con BTM o US (7-10 minutos).

Conclusion: El BTM y la Di incorporados en las maquinas de hemodiélisis son
métodos ttiles para la medicién del flujo del acceso vascular. El menor tiempo
necesario de inversién de lineas con el BTM hace que su empleo sea m4s reco-
mendable que con el método de la Di.
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Utilidad de la bioimpedancia (BIA) en la valoracion
del estado nutricional de una poblacion

de hemodialisis (HD)

MARTINS J}, FERNANDEZ LUCAS M, RODRIGUEZ MENDIOLA N},

TERUEL JL!, BOTELLA I, MERINO JL', LIANO F', ORTUNO J'.
'Servicio de Nefrologfa. Servicio de Nutricién. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccion: La malnutricién calérico-proteica aumenta la morbimortalidad de
los pacientes en HD. En la practica clinica existen distintos métodos para valo-
rar el estado nutricional, pero no existe un “gold estdndar” que diagnostique con
certeza la desnutricién de forma precoz.

Objetivo: Evaluar la sensibilidad del BIA en el diagnéstico precoz de desnutri-
cién y su relacién con pardmetros bioquimicos nutricionales.

Pacientes y métodos: 56 pacientes de HD (edad 62+15 afios, varones 31 y mu-
jeres 25) fueron estudiados. Se realizaron las determinaciones de BIA diez mi-
nutos después de finalizar la HD (AKERN-RJL Systems). Se correlacioné el
indice masa corporal (IMC) y las proteinas de vida media corta [albimina, pre-
albimina, transferrina y proteina ligada al retinol (plRetinol)] con los siguien-
tes pardmetros de BIA: 4ngulo de fase, agua corporal total (litros, TBW), masa
celular (BCM, kg) y masa grasa (FM, kg). El andlisis se realizé diferenciando
por sexos, utilizando el coeficiente de Pearson para establecer las correlaciones.

Resultados: TBW fue significativamente mayor en hombres (37,9+6,8 vs 30,9:4,3),
no encontrando diferencias estadisticamente significativas en el IMC, BCM, FM
y 4ngulo de fase entre ambos sexos. La alblimina y prealbimina fueron signifi-
cativamente mayores en los varones (3,8+0,5 v 3,5+0,3, p=0,01; 34=11,5 v 27,5+7,2,
p=0,02). En varones, el 4ngulo de fase y la masa celular se correlacionaron de
forma estadisticamente significativa con la albimina (r=0,401 y r=0,536) y plRe-
tinol (r=0,394 y r=0,495). En mujeres, el 4ngulo de fase y la masa celular no se
correlacioné con ninguna proteina de vida media corta. En ambos sexos, el IMC
no se correlacioné con ningtin pardmetro bioquimico nutricional pero sf con la
masa grasa (varones, r=0,70, p=0,000; mujeres r=0,90, p=0,000).

Conclusion: El 4ngulo de fase y la masa celular son los pardmetros de BIA que
mejor se correlacionan con los pardmetros analiticos nutricionales en varones.
Dicha correlacién no se encontré en mujeres, probablemente debido a la dife-
rente distribucién de la grasa corporal entre ambos sexos. El IMC, ampliamen-
te utilizado en la practica clinica, se correlaciona con la masa grasa pero no con
la masa magra.
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Comparacion del receptor soluble de la transferrina
con marcadores tradicionales de los depodsitos
de hierro en pacientes en hemodialisis

AMEZQUITA J}, FERNANDEZ LUCAS M, DIAZ M,
RODRIGUEZ MENDIOLA N', MURIEL A% MERINO JL!,
TERUEL JL!, ORTUNO J'.

'Servicio de Nefrologfa. *Servicio de Bioquimica. *Servicio de Estadistica.
Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccion: El receptor soluble de la transferrina (s-RT) ha sido propuesto
como una herramienta para mejorar el manejo del hierro en pacientes con hemo-
dialisis, ya que es considerado como un marcador funcional de los depésitos de
hierro. Ambos, el déficit de hierro y el aumento de la eritropoyesis, pueden lle-
var al aumento en s-RT.

Objetivo: Evaluar primeramente la relacién entre s-RT, ferritina sérica (F) y la
saturacién de transferrina (ST), y estimar su correlacién en el diagnéstico del
déficit de hierro. En segundo lugar, evaluar la relacién de los marcadores del dé-
ficit de hierro con pardmetros de inflamacién (proteina C reactiva -PCR-, albd-
mina -Alb-, y resistencia a la rth-EPO). El déficit de hierro fue definido como:
F <100 ng/ml, ST <20%, o s-RT >1,86 mg/l. Se consideré una PCR >5 mg/l co-

mo marcador de estado inflamatorio.

Pacientes y métodos: Se incluyeron 57 pacientes en hemodiélisis (33 hombres y
24 mujeres; edad media 65+12 afios). De éstos, 55 fueron tratados con rh-EPO y 51
con hierro intravenoso. La Rho de Spearman y el estadistico kappa fueron utiliza-
dos para establecer las correlaciones y el grado de concordancia entre las variables.

Resultados: El s-RT se correlacioné de forma estadisticamente significativa con
el hierro sérico (r=—0,565), F (r=—0,308), ST (r=—0,707), hemoglobina (r=-0,276)
e indice de resistencia de la rh-EPO (r=—0,388) y PCR (r=0,361). En el diagnés-
tico de la deficiencia de hierro, el valor kappa mostré una correlacién estadfsti-
camente significativa entre s-RT y el ST (0,573, p=0,000), pero no entre s-RT y
la ferritina (0,108, p=0,245), ni entre ST y la ferritina (kappa 0,130, p=0,122).
En 25 pacientes con clara ferropenia (ST <20%), la media del s-RT fue 2,54+1,
sin encontrar diferencias significativas en los casos con PCR elevada (s-RT

2,68+1,08) y PCR normal (s-RT 2,33+0,90), p=0,41.

Conclusion: En el diagnéstico del déficit de Fe en pacientes de hemodilisis, el
s-RT mostré una excelente correlacién con el indice de saturacién de transferri-
nay no fue significativamente diferente en pacientes con mayor estado inflama-
torio. Probablemente el s-RT puede ser ttil en pacientes con niveles de ferriti-
na normales y aumento de la PCR.
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Pacientes con insuficiencia renal cronica

en didlisis (ERCD) que ingresan en la Unidad
de Cuidados Intensivos (UCI): incidencia,
caracteristicas y prondstico

47 %

BERNIS C', HERRAEZ I', PEREZ DE JOSE A!, DE LORENZO A,
HERNANDEZ Y!, FURAZ K!, SALINAS G2, ALONSO P?, LOPEZ F?,
SANCHEZ-TOMERO JA'.

'Servicio de Nefrologfa. *Servicio UCI. Hospital Universitario de La Princesa, Madrid.

Objetivo: Estudiar la incidencia y caracteristicas de los pacientes con ERC que
precisan ingreso en la UCI. Investigar la validez de los indices pronésticos APA-
CHE I1y SAPS II para estimar el pronéstico de este grupo de pacientes.

Material y métodos: Se recogieron retrospectivamente todos los pacientes con
ERC que precisaron ingreso en la UCI entre enero de 2003 y diciembre de 2006.
El cdlculo del APACHE II (puntuacién y probabilidad) y el SAPS II (puntua-
cién y probabilidad) se realizé prospectivamente en las primera 24 horas de in-
greso en UCI.

Resultados: De los 240 pacientes con IRCD que se dializaron durante este pe-
riodo en el hospital, 45 (19,1%) ingresaron en la UCI. La edad media fue de 64,3
afios, el 56% eran hombres, 8 recibian tratamiento renal sustitutivo con dilisis
peritoneal (DP) y 37 hemodidlisis (HD).

La puntuacién del APACHE II fue 25,8 (mortalidad predecible 55%) y SAPS 11
45,5 (mortalidad predecible 37,1%). La mortalidad observada en la UCI fue 22,2%
y en el hospital del 37,8%.

La causa mds frecuente de ingreso en la UCI fue cardiopatia (15), seguida de com-
plicaciones de cirugia CV (8), cirugia abdominal (8), sepsis (4), HTA (3), otras (7).
El SAPS Il y su probabilidad diferenciaron los supervivientes en la UCI y los
supervivientes del hospital de los no supervivientes con p<0,04. La puntuacién
del APACHE II no fue significativamente diferente, pero la probabilidad del APA-
CHE II sf (p<0,04).

Conclusion: La mortalidad observada en la UCI y la mortalidad hospitalaria en
pacientes con IRCD que precisan ingreso en la UCI es igual o menor que la es-
perada para pacientes con similar puntuacién en los indices pronésticos. La in-
dicacién de la UCI no debe ser infraestimada. El SAPS II parece ser mejor que
el APACHE II para estimar la supervivencia en pacientes con IRCD.
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Progresion de la calcificacion coronaria en pacientes
en hemodialisis
CARO ACEVEDO P, DELGADO LILLO R, NUNEZ SANCHEZ A,

AMNN PRADA R, FERNANDEZ RODRIGUEZ L.
Clinica Riber, Madrid.

Introduccion: La calcificacién vascular se asocia a una elevada mortalidad car-
diovascular y global en los pacientes en didlisis. La calcificacién de las arterias
coronarias se considera un potente predictor de enfermedad coronaria, con una
alta prevalencia y significacién funcional.

Objetivo: Valorar la progresién de la calcificacién a nivel de las distintas arterias
coronarias en un afio mediante el TAC multidetector en pacientes hemodializados,
su relacién con factores de riesgo y acontecimientos cardiovasculares adversos.

Material y métodos: Se han estudiado 33 pacientes (9 mujeres y 24 hombres)
con edad media de 69=11 afios, estancia media en didlisis 44+27 meses, realiz4n-
dose un TAC multidetector basal y al afio con un voftware que permite, usando el
método de Agatston, medir el ucore de calcio (SCa) en las distintas arterias coro-
narias sin precisar contraste 1.v.

Resultados: En 10 pacientes no se observaba progresién de la calcificacién co-
ronaria, pero en los 23 pacientes restantes (70%) se produjo una progresién en
grado variable de la calcificacién coronaria. El valor basal medio del SCa fue
1913+387 y al aflo SCa medio de 2235+428 que corresponde a una progresién me-
dia de 321+95 (p 0,002). Los 7 pacientes que no tenian calcificacién coronaria al
inicio continuaban al afio sin calcificacién. La progresién de la calcificacién se aso-
cié a edad avanzaday la progresién fue menor en los pacientes en tratamiento con
quelantes del fésforo de contenido cdlcico y tratamiento con vitamina D. Duran-
te el afio ocurrieron 6 complicaciones cardiovasculares adversas: 4 infartos agu-
dos de miocardio, 1 episodio de arritmia y 1 episodio de isquemia arterial aguda
en MII. El SCa medio de los pacientes que presentaron alguna complicacién car-
diovascular fue de 943+647 frente a un SCa medio de los pacientes sin aconteci-
mientos cardiovasculares adversos 203+449 (p 0,003). El 22% de los pacientes en
los que progresaba la calcificacién coronaria tuvieron durante ese afio un even-

to cardiovascular (OD 5,04, 95% CI 0,3-83,3, p 0,029).

Conclusion: La progresién de la calcificacién de las arterias coronarias es muy
frecuente en los pacientes hemodializados. La extensién de la calcificacién y su
progresién se puede cuantificar mediante TAC multidetector y que la progresién
de la calcificacién coronaria se asocia a complicaciones cardiovasculares.
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Seguimiento a cuatro anos de la dosis de hemodialisis
mediante dialisancia ionica

©

MERINO JL, TERUEL JL, FERNANDEZ LUCAS M, RIVERA M,
GALEANO C, GIL CASARES B, MARCEN R, ORTUNO J.
Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccion: Mediante el calculo de la dialisancia i6nica el monitor Diascan (Hos-
pal) proporciona de forma automadtica el Kt de cada sesién de didlisis (Kt Dias-
can). Introduciendo un valor de V en el programa Diascan obtenemos en cada
sesién de hemodidlisis un Kt/V Diascan similar al Kt/V simplificado utilizado.

Material y métodos: A finales de 2001 calculamos el valor de V en todos los en-
fermos dializados en nuestra unidad con monitor Diascan; para ello dividimos
el Kt Diascan entre el Kt/V Lowrie. A partir de esa fecha, en todas las sesiones
de hemodiélisis tenemos la dosis de dilisis segin el Kt/V Diascan equivalente
al Kt/V Lowrie. Durante los afios 2002-2005 se han dializado 108 enfermos con
control diario de la dosis de di4lisis. El tiempo de seguimiento: 2 y 50 meses (me-
dia 22), total de 2.389 enfermos-mes. Si la diferencia relativa entre ambos mé-
todos es igual o inferior al 10%, el grado de concordancia era bueno.

Resultados: En estos cuatro afios hemos analizado los datos de 17 controles de
concordancia con un total de 667 estudios. En 568 (85%) la concordancia fue bue-
na. En los 99 restantes (15%) la diferencia relativa entre ambos procedimientos
fue superior al 10% y se consideré que la concordancia era mala. Analizando es-
tos casos se comprobé que la mala concordancia era debida en 19 casos a error
de laboratorio, en 11 casos fue atribuida a error de lectura en el Diascan, en 33
casos a cambios en V y en los 36 casos restantes no se pudo determinar la cau-
sa. El control diario de la dosis de hemodi4lisis ha conllevado un aumento de la
misma desde el afio 2001 al 2005: Kt/V Lowrie de 1,20 a 1,30; porcentaje reduc-
cién de urea de 69 a 72%. Este incremento ha sido secundario fundamentalmen-
te al tiempo de hemodialisis, que ha pasado de 10,4 a 11,1 h/semana.

Conclusion: Se puede obtener un Kt/V a través de la dialisancia iénica que man-
tiene un buen grado de concordancia con el Kt/V obtenido por férmulas simpli-
ficadas.

Periédicamente hay que hacer estudios de concordancia para detectar los cam-
bios de V que puedan sufrir los enfermos a lo largo de su evolucién. El control
diario de la dosis de hemodiélisis conlleva un incremento de la misma.
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Sintomas depresivos en pacientes en hemodialisis

ANAYA FERNANDEZ S!, VAZQUEZ RAMOS E*, ISABEL GARCIA L2,
SANCHEZ DE LA NIETA GARCIA MD', RIVERA HERNANDEZ F!,
LLORET BASIERO JP?, NIETO IGLESIAS J', FERRERAS GARCIA I'.
'Servicio de Nefrologfa. *Servicio de Psicologia Clinica.

Hospital General de Ciudad Real, Ciudad Real.

Introduccion: Los pacientes en hemodialisis presentan una prevalencia de depre-
sién superior a la poblacién general. Sin embargo, no se conoce la prevalencia de
sintomas depresivos (SD) que, sin llegar a ser diagnésticos de depresién, si su-
ponen una disminucién de la calidad de vida.

Objetivo: El objetivo principal es conocer la prevalencia de SD en una muestra
de pacientes prevalentes en hemodidlisis. El objetivo secundario es estudiar la
relacién entre dichos sintomas y distintas variables clinicas y analiticas.

Pacientes y método: Incluimos una muestra de pacientes de una unidad de he-

modi4lisis hospitalaria. Se incluyeron en el estudio los que superaron el mini-exa-
men cognoscitivo de Folstein. Se evalué la presencia de SD mediante el test Beck

Con SD Sintomatologia ausente p

Edad 70+15,14 70,9+12,3 NS
Varones 76,9% 14,28% 0,007
Anos en hemodialisis: 3,74+3,3 4,9:5,5 NS
Menos de un aho 23,1% 42,9% NS
Mas de un afho 76,9% 57,1%
Hb (g/dL) 12,42+1,76 11,47+0,72 NS
Ganancia interdialisis (kg) 2,563+0,99 1,86+0,56 NS
Ktv 1,53+0,3 1,64+0,23 NS
Indice de comorbilidad de Charlson 7,92:2,66 6,43+3,05 NS
AlblUmina (g/dL) 3,75+0,41 3,63+0,39 NS
Adherencia al tratamiento 76,9% 100% NS
Antecedentes personales depresion 15,4% 14,3% NS
Expectativa trasplante 30,8% 42,9% NS
Estado civil (%):
Soltero/Casado/Separado/Viudo 7,7169,2/0/23,1 14,3/0/0/85,7 0,011

Convivencia (%):
Solo/Familia 1° grado/Familia 2° grado/

Institucionalizado 7,7/92,3/0/0 42,9/57,1/0/0 0,061
Nivel cultural (%):
Sin estudios/Basicos/Medios/Superiores 0/76,9/15,4/7,7  0/85,7/14,3/0 NS
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Depression Inventory, considerando como SD aquellos que tenfan una puntua-
cién entre 10 y 18. Relacionamos la presencia o no de SD con las siguientes va-
riables: albiimina, hemoglobina, KtV, ganancia de peso interdidlisis, indice de co-
morbilidad de Charlson, tiempo en hemodidlisis, expectativa de trasplante,
adherencia al tratamiento, nivel cultural, antecedentes personales de depresién,
nticleo de convivencia y estado civil.

Resultados: Evaluamos 29 pacientes, excluyéndose 6. Edad media 71,19:12,9
afios, 58,3% son varones. El 56,5% de los pacientes presentaron SD. El resto de
resultados se incluye en la Tabla adjunta.

Conclusion: Observamos una elevada prevalencia de SD. La mayorfa de los pa-
cientes con SD son varones y casados (p<0,05), al contrario de lo que ocurre en
la poblacién general. Los pacientes con SD tienen menor adherencia al tratamien-
to, mayor ganancia de peso interdidlisis, menor expectativa de trasplante y vi-
ven con familiares de primer grado (p>0,05).

Con los resultados obtenidos en el presente estudio podemos plantearnos la uti-
lidad del seguimiento de estos pacientes para evaluar el empeoramiento de di-
cha sintomatologfa, asi como el beneficio potencial de posibles intervenciones.
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Comparacion de la medida de recirculacion por urea
con termodilucién en el acceso vascular

en hemodialisis

VEGA A, ABAD S, LOPEZ-GOMEZ JM, PEREZ R, JOFRE R,

PUERTA M, ORTEGA M.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: La recirculacién del acceso vascular es el porcentaje de sangre
que pasa de la linea venosa, ya dializada, a la linea arterial durante la sesién
de hemodidlisis. Como consecuencia se produce una pérdida de eficacia diali-
tica. Es importante su cdlculo porque alerta de una posible disfuncién del ac-
ceso vascular.

Cl4sicamente el método utilizado ha sido la recirculacién de urea. Actualmente
existen monitores que calculan la recirculacién por el método de termodilucién
utilizando sensores de temperatura (BTM Fresenius Medical Care).

Objetivo: Comparar el método de recirculacién de urea con el método de ter-
modilucién y valorar su reproducibilidad.

Material y métodos: Fueron incluidos 24 pacientes prevalentes, adultos, en he-
modidlisis de nuestro centro hospitalario. Se analizé el tipo y ntimero de acceso
vascular. Fueron calculadas la recirculacién por el método de la ureay por el mé-
dulo BTM durante la primera hora de la sesién de didlisis. Se recogieron las pre-
siones, el flujo del acceso vascular y la dialisancia iénica en el momento de la de-
terminacién.

De los 24 pacientes el 50% eran hombres y el 50% mujeres, con una edad me-
dia de 54,5+12,5 afios. En el 45,8% se
trataba del primer acceso vascular, en
el 33,4% el segundo, en el 16,6% el ter-

ceroy en el 4,2% el cuarto. El porcen-

FERODIALISIY: regresidn fneal

taje de fistulas arteriovenosas era del

54,3%, un 33,4% eran prétesis y en el . /
12,3% se trataba de un catéter perma- :
nente. El flujo sanguineo medio erade ' / ;
392,2+77,56 ml/min, con un aclaramien- wd

to medio de 257,9+42,9 ml/min. —

Se calculé la concordancia aplicando el

test de Bland-Altman, no presentando i ' e 08 54T

una diferencia estadisticamente significa- p—

tiva (gréfico), pero con una tendenciaa R — B — 1
ser equiparables en las cifras més altas. x
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Conclusion: En nuestro estudio no existié concordancia entre ambos métodos,
pero el tamafio muestral probablemente no era lo suficientemente grande, al ob-
servarse mayor aproximacién entre las cifras mds altas de recirculacién.
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Colitis isquémica en la poblacion en hemodialisis

ABAD S, VEGA A, VERDE E, PUERTA M, PEREZ GARCIA R,
LOPEZ- GOMEZ JM, JOFRE R, ORTEGA M.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: La colitis isquémica es una patologfa resultante de la disminucién
no oclusiva del flujo sanguineo mesentérico. Los pacientes en hemodialisis pre-
sentan mayor predisposicién a su desarrollo puesto que, ademés de los factores
de riesgo clasicos, se suman los derivados de la enfermedad renal (arterioescle-
rosis, aumento del producto calcio-fésforo, disfuncién sistélica y bajo gasto car-
dfaco) y de la técnica (ultrafiltracién).

Objetivo: Analizar el nimero de casos de pacientes en hemodiélisis diagnosti-
cados de colitis isquémica en nuestro centro hospitalario, sus caracteristicas, fac-
tores de riesgo y factores que influyen en la mortalidad.

Material y métodos: Fueron recogidos un total de 29 casos, desde el afio 2000
hasta el 2007. La edad media era 728 afios, el 62% eran varones y el 38% mu-
jeres. La etiologia mé&s frecuente de insuficiencia renal fue glomerulonefritis (36%),
seguida de vascular (24%) y diabetes mellitus (16%), aunque el 29% eran dia-
béticos. El 65% habfa presentado al menos un evento cardiovascular previo. El
44% recibia tratamiento con anticoagulacién previamente al evento. El 20% de
los pacientes habia sido paratiroidectomizado.

Resultados: La clinica m4s frecuente fue dolor abdominal en relacién con la se-
sién de hemodidlisis, sin clara expresién clinica. No se produjo un aumento de
LDH significativo.

El método diagnéstico fue el TAC abdominal en el 100%. La localizacién més fre-
cuente fue el ciego (45%).

El tratamiento fue conservador con antibioterapia en el 79% de los casos, y qui-
rirgico (reseccién intestinal) en el 21%.

El 55,2% de los casos fallecié como consecuencia del episodio.

En el andlisis univariante se demostré asociacién estadisticamente significativa
entre la mortalidad con la edad y la etiologfa de la insuficiencia renal. Todos los
pacientes diabéticos habfan fallecido.

Conclusion: La colitis isquémica es una patologfa frecuente, grave y de elevada

mortalidad a tener en cuenta ante todo paciente en hemodiélisis con dolor abdo-
minal inespecifico. Las pruebas diagnésticas de laboratorio no son concluyen-
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tes, y el método de eleccién es el TAC. En nuestro estudio no se establecieron
factores de riesgo de mortalidad, probablemente porque el tamafio muestral no
era lo suficientemente grande, pero la diabetes mellitus si impresiona de ser un
factor de riesgo de mortalidad.
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Las complicaciones del acceso vascular (AV)
son la principal causa de ingreso de pacientes
en hemodialisis (HD)

ARAGONCILLO I, VERDE E, LEAL N, PEREZ R, LOPEZ-GOMEZ JM,
JOFRE R, PUERTA M, RODRIGUEZ P, TEJEDOR A, MELERO R,
ORTEGA M, LUNO J.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: Los pacientes en diélisis presentan una elevada morbimortalidad
intrahospitalaria y mayor nimero de ingresos/afio que la poblacién general.

Material y métodos: Se analizan todos los ingresos de pacientes en hemodiali-
sis y didlisis peritoneal continua ambulatoria (CAPD) que han tenido lugar en
nuestro centro hospitalario a lo largo de un afio. Las variables recogidas fueron
indice de comorbilidad de Charlson, causas de ingreso, dfas de ingreso, compli-
caciones durante el mismo, mortalidad intrahospitalaria y a largo plazo (un afio
tras el ingreso).

Entre mayo 2005 y mayo 2006 tuvieron lugar 370 ingresos de 220 pacientes en
dialisis (19 CAPD, 201 HD, 58,6% hombres, 41,4% mujeres). El tipo de acceso
vascular entre los pacientes en HD fue en 36,1% fistula autéloga, 41,4% fistula
protésica y 22,5% permcath. El 55,9% de los pacientes ingresaron en planta de
Nefrologia y el resto en camas de otros Servicios.

Un 40,4% de los ingresos en Servicio de Nefrologia se debieron a problemas de-
rivados del acceso vascular. Ademé4s un 4,4% de los ingresos de cualquier causa
tuvieron problemas con el AV (trombosis o infeccién). Las causas infecciosas su-
pusieron un 22,5% de los ingresos en Nefrologfa.

La estancia media fue de 11,7+10,8 dfas. Los pacientes con mayor comorbilidad
medida por indice de Charlson tuvieron una estancia media significativamente
més elevada (p=0,007). El sexo, edad, diabetes y etiologfa del ingreso no influ-
yeron sobre la estancia media. Los pacientes que ingresaron por trombosis del
acceso vascular tuvieron una estancia media prolongada de 13,5+13 dfas.

Resultados: La mortalidad intrahospitalaria fue del 15,4% (8,5% en pacientes
ingresados por acceso vascular). Al afio del ingreso fallecieron el 34,3% de los
pacientes estudiados (21,3% en pacientes ingresados por acceso vascular). La edad
fue el factor m4s influyente en la mortalidad intrahospitalaria (p=0,03).

Conclusion: Las complicaciones derivadas del acceso vascular son la primera cau-
sa de ingreso hospitalario y una de las causas con mayor estancia media. El cui-
dado y la eleccién de un buen acceso vascular es fundamental de cara a dismi-
nuir la morbimortalidad y la tasa de hospitalizacién de pacientes en hemodialisis.
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Cinacalcet es una verdadera alternativa
a la paratiroidectomia en hemodialisis

LOPEZ GOMEZ JM, VEGA A, ABAD S, VILLAVERDE M, PUERTA M,
SANCHEZ M, JOFRE R, VERDE E, BLANCO A, PEREZ GARCIA R.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: Los calcimiméticos constituyen una herramienta de gran utilidad
en el manejo del hiperparatiroidismo secundario en diélisis. Sin embargo, son ne-
cesarios estudios de evolucién a més largo plazo.

Objetivo: Analizar la influencia de cinacalcet (CNC) sobre el metabolismo cal-
cio-fésforo en pacientes con més de 12 meses de tratamiento y ver los cambios
producidos en la tasa anual de paratiroidectomias (PTHX).

Material y métodos: Revisamos la evolucién de los 73 pacientes en HD trata-
dos con CNC. Su edad media es de 51,7+18,0 afios, 54,8% son varones y el 15,5%
son diabéticos. Durante el seguimiento, 9 pacientes fallecen (5 por causa car-
diovascular), 9 son trasplantados y 2 son censurados por traslado o paso a DP.
El resto continda en HD. De estos tltimos seleccionamos sélo aquellos con més
de 12 meses de tratamiento, en total 27, que no tienen diferencias significativas
con el grupo total. Todos los pacientes inician tratamiento con 30 mg y a los 12
meses toman 38,0+23,2 mg/dfa. Los niveles basales de PTH (1061:432 pg/ml)
disminuyen significativamente (p<0,001) durante los 3 primeros meses
(657481 pg/ml al mes y 416+234 pg/ml a los 3 meses), manteniéndose sin di-
ferencias significativas durante los 9 meses siguientes. Los niveles medios de cal-
cio disminuyen (p<0,001) durante el primer mes sin cambios posteriores (9,0,
8,2, 8,5y 8,6 mg/dl basal, a los meses 3y 12, respectivamente), con cambios si-
milares para el fésforo (5,7, 4,9, 4,6 y, 5,0 mg/dl respectivamente) (p<0,05 en-
tre basal y mes 1). La ingesta de sales de calcio aumenta progresivamente has-
ta el mes 3° (p<0,05), para ir disminuyendo después. La dosis mdxima de vitamina
D se alcanza al primer mes. A los 12 meses, la dosis es similar a la inicial. La
dosis de quelantes de P disminuye al primer mes (p<0,01) y la diferencia se man-
tiene a los 12 meses. El porcentaje de pacientes dentro de las gufas KDOQI me-
jora significativamente a los 12 meses (p<0,01). El 27% presenta intolerancia
digestiva dosis-dependiente. La tasa anual de PTHX en nuestro hospital entre

1990 y 2004 ha sido de 12,3+6,8, mientras que en los dos dltimos afios sélo se
ha realizado una (p<0,000).
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Conclusion: CNC disminuye la severidad del HPTH secundario en HD y es una
verdadera alternativa a la PTHX. Es necesario revisar las gufas clinicas para es-
tablecer los niveles recomendables de calcio tras el tratamiento con CNC. El prin-
cipal problema en su uso sigue siendo la intolerancia digestiva.

136

Valor prondstico del metabolismo lipidico
en hemodialisis

LOPEZ GOMEZ JM, ABAD S, VEGA A, PUERTA M, VILLAVERDE M,
JOFRE R, VERDE E, PEREZ GARCIA R.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: El metabolismo lipidico y el contenido de grasa forman parte de
la epidemiologfa inversa en pacientes en HD.

Objetivo: Estudiar estos pardmetros analizando prospectivamente el efecto de
los niveles séricos de lipidos y adipoquinas (leptina y adiponectina) sobre la su-
p Yy adipoq p y adip

pervivencia de pacientes en HD, asf como su relacién con otros pardmetros.

Pacientes y métodos: Estudiamos 159 pacientes prevalentes en programa de
HD, con edad media de 62,6+15,0 afios, tiempo en TRS de 5,8+6,1 afios, 60,4%
de varones y 28,3% de diabéticos. Se recogen datos antropométricos, niveles de
lipidos, de leptina y adiponectina (ADN), pardmetros de nutricién e inflamacién.
Se establecen correlaciones bivariadas (Pearson o Spearman, segtin variables)
y se analiza su efecto sobre la supervivencia a tres afios (Kaplan Meier).

Resultados: Durante los tres afios de seguimiento 45 pacientes fallecen, 26 son
trasplantados, 5 son censurados por traslado y los 83 restantes permanecen en
HD. Entre las causas de muerte destacan 34,9% cardiovascular, 25,6% infeccio-
sa, 18,6% stbita y 20,8% otras. Basalmente encontramos una correlacién directa
entre los niveles de leptina y la edad, IMC, colesterol total y LDL-C y una co-
rrelacién inversa con los niveles de ADN. A su vez, ADN se correlaciona direc-
tamente con HDL-C e inversamente con triglicéridos (TG). No encontramos co-
rrelacién significativa entre ambas adipoquinas y diabetes o con pardmetros de
inflamacién o nutricién. El colesterol total se correlaciona con TG y pardmetros
de nutricién (albimina, prealbimina e IMC), mientras que el HDL-C se corre-
laciona inversamente con reactantes de fase aguda (PCR, fibrinégenoy VSG).
En el anélisis de supervivencia, los pacientes en el tertil superior de leptina pre-
sentan una supervivencia mayor que el resto (Log Rank=3,6, p=0,05), mientras
que ADN carece de valor predictor. El colesterol total es un predictor de super-
vivencia a tres afios (Log Rank=6,0, p=0,04) y niveles de HDL-C >45 mg/dl se
asocian a una supervivencia mayor, mientras que TG y LDL-C carecen de va-
lor predictor. En el andlisis de Cox aparecen como predictores independientes

la edad, PCR, HDL-C <45 e IMC.
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Conclusion: El colesterol total se comporta como un pardmetro de nutricién, mien-
tras que el nivel de HDL-C acttia como un reactante negativo de fase aguda. Am-
bos tienen valor predictor de supervivencia. Ni los TG ni LDL-C tienen valor
pronéstico de mortalidad. A diferencia de la poblacién general, la leptina es un
factor mas de epidemiologia inversa en pacientes en HD.
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Prevalencia e incidencia de pacientes diabéticos
en tratamiento sustitutivo de la funcion renal
ABAD S, PEREZ GARCIA R, VEGA A, VERDE E, LOPEZ GOMEZ JM,
JOFRE R, PUERTA M.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

Introduccion: En los dltimos veinte afios, la diabetes mellitus (DM) se ha con-
vertido en la causa mds frecuente de enfermedad renal crénica (ERC) en los pa-
cientes que inician tratamiento sustitutivo de funcién renal (TSFR).

Objetivo: Valorar las variaciones epidemiolégicas en un Area Sanitaria de los
pacientes diabéticos que inician TSFR.

Material y métodos: Se estudié una cohorte con todos los pacientes diabéticos
en TSFR en un Area Sanitaria de 700.000 habitantes, desde 1972 que se incluyé
el primer diabético en TSFR, hasta diciembre de 2005 en que se cerré el estudio.

Resultados: Se recogiermlos datos de 351 pacientes diabéticos que iniciaron TSFR.
La incidencia de pacientes diabéticos que precisan TSFR aumenté paulatinamen-
te desde 1986 hasta el afio 2000, presentando desde entonces una tendencia a es-
tabilizarse e incluso disminuir (Tabla). El incremento de los pacientes diabéticos
tipo 2 explica el aumento de porcentaje de los diabéticos respecto al total, presen-
tando por tanto una edad media mds elevada de inicio de TSFR. La prevalencia
ha aumentado de forma similar (Tabla). No se observaron diferencias significati-
vas en la mortalidad al afio y los tres afios en funcién del afio de inicio de TSFR.

Incidencia y prevalencia de pacientes diabéticos en un AreaSanitaria

Aos 1983-84 1985-86 1987-88 1989-90 1991-92 1993-94 1995-96 1997-98 1999-00 2001-02 2003-05
Incidencia (n/pmp/afo)

10 6 16 16 15 21 25 32 ) 26 28,89
Diabéticos nuevos en TSFR como porcentaje del total (%)

7 9 12 11 12 15 25 29 33 24,37 26,21
Diabéticos tipo 2 como porcentaje del total de diabéticos incidentes (%)

17 57 15 5 11 54 74 81 83 89,7 86,67
Edad media de los diabéticos incidentes (afios)

46 53 53 58 51 61 62 63 63 65,97 63,56
Prevalencia de diabéticos como porcentaje de la prevalencia total (%)

74 8 9,6 98 10 1,5 12 19 18,87 19,42
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Conclusion: Desde el afio 2000 se observa una tendencia a estabilizarse la inci- El tipo de tratamiento sustitutivo de la funcion renal
dencia y prevalencia de pacientes diabéticos en TSFR en nuestra Area. Puede influye en el prondstico de los pacientes diabéticos
estar justificado por el uso de habitos de renoproteccién (control de la tensién

ABAD S, PEREZ GARCIA R, VEGA A, VERDE E, LOPEZ GOMEZ JM,
JOFRE R, PUERTA M.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién, Madrid.

arterial, mejor control de las glucemias, cambios en el estilo de vida), sin poder

descartar causas no controladas.

La incidencia y prevalencia de los pacientes diabéticos en TSFR ha ido aumen-
tando a expensas del aumento de pacientes diabéticos tipo 2, aunque en estos mo-
mentos hay una tendencia a estabilizarse. Sin embargo, la mortalidad no ha va-

riado a pesar de tener mejores técnicas de TSFR. Introduccion: Actualmente, en Espaiia, el 23% de los pacientes incidentes en tra-

tamiento sustitutivo de la funcién renal (TSFR) son diabéticos. Estos pacientes
corresponden a diabetes tipo 2 en cerca de un 90% y tienen un pronéstico peor
que el resto de pacientes. No est4 claro qué modalidad de tratamiento es la mds
apropiada para estos pacientes, ya que sélo una proporcién de un 20% son sus-
ceptibles de trasplante. Hemos revisado la supervivencia en una cohorte de pa-
cientes que incluye a todos los diabéticos en TSFR en un Area Sanitaria.

Objetivo: Valorar cémo influye la modalidad de tratamiento en la supervivencia.

Pacientes y métodos: Se incluyen 351 pacientes diabéticos que inician TSFR
entre 1972 y 2005. Su edad media es de 60 (13,5) afios, el 62,1% son hombres y
el 63% diabetes tipo 2, que representan el 87% desde el afio 2000.

En 275 pacientes la técnica inicial es la hemodialisis (HD), de los cuales 117 comen-
zaron en la unidad hospitalaria (HDH) y 158 en centros extrahospitalarios y otro s
76 comienzan en diélisis peritoneal (DP). De los pacientes de HDH, 31 se dializa-
ron mediante técnica de AFB. Los pacientes que comienzan con DP y en AFB son
una media de diez afios mds jévenes que el resto de HD; 72 pacientes fueron tras-
plantados. Durante el periodo de seguimiento, 33 afios, 202 pacientes fallecen, en
15 se pierde el seguimiento y 134 permanecen activos al cerrar el estudio.

Resultados: La supervivencia global es del 97%, 94% y 88% al 1+, 3=y 5° afio, res-
pectivamente. Los factores que influfan significativamente (Log-Rank, p<0,01) en
la supervivencia eran: la edad, tipo de tratamiento y tipo de diabetes. Los pacientes
que recibierm un trasplante renal tenfan una supervivencia mayor que el resto,
p<0,001. Los pacientes en AFB tenfan una supervivencia mayor que el resto en HD
y que los de DP, p<0,01. No habia diferencias en la supervivencia entre la HD y DP.
Al usar un anélisis multivariante (COX) mantenian un valor predictivo de mortali-
dad independiente: la edad [RR 1,02 (IC95% 1,00-1,03)], el no trasplantarse [RR
4,11 (IC95% 2,52-6,70)] y el tratamiento con AFB [RR 0,51 (IC95% 0,29-0,88)].

Conclusion: El tratamiento de eleccién para los pacientes diabéticos en TSFR
es el trasplante. En los que no es factible, la AFB es una técnica con mejor su-
pervivencia.
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Accion antiinflamatoria y antioxidante
de la atorvastatina en pacientes hiperlipémicos
en didlisis peritoneal

CORONEL F!, PEREZ DE PRADA T?, HERRERO J!, RAMOS P?,
FIGUEREDO MA’, LOPEZ-FARRE A

'Servicio de Nefrologfa, ?Unidad de Investigacién Cardiovascular,
*Servicio de Immunologfa. Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: En pacientes en hemodidlisis y diélisis peritoneal (DP) est4 des-
crito un estado inflamatorio y de estrés oxidativo, que condicionan aterosclero-
sis acelerada y riesgo cardiovascular. Los inhibidores de la HMG-CoA reducta-
sa (estatinas) son eficaces en la hiperlipidemia y existen evidencias de cierta
capacidad antiinflamatoria y antioxidante.

Objetivo: Analizar la accién hipolipemiante de la atorvastatina, investigando sus
posibles efectos pleiotrépicos en 10 pacientes con IRC en DP (65+10 afios, 20+3
meses en DP) durante tres meses de tratamiento, con dosis de 20 mg/dia de ator-
vastatina.

Ademis de la bioquimica convencional, el estudio incluyé anélisis proteémico en
plasma identificando posibles cambios inducidos por la atorvastatina en la ex-
presién de proteinas implicadas en inflamacién y en estado oxidativo.

Material y métodos: Se valoré mediante enzimoinmunensayo los niveles de ApoB-
oxidada, interleuquina-6 (IL-6) y CD40 ligando soluble (sCD40L). Los niveles
de colesterol y LDL-c se redujeron significativamente al mes y tres meses de tra-
tamiento (p=0,026 y p=0,022, respectivamente), asi{ como los niveles de ApoB
(p=0,020). No se observaron cambios significativos en los niveles de HDL-c y tri-
glicéridos. Los niveles de sCD40L no variaron tras el tratamiento con atorvasta-
tina. Los niveles de PCR ultrasensible y de IL-6 descendieron, aunque no signifi-
cativamente. En el estudio del mapa proteémico de plasma se observa una reduccién
en la isoforma-6 de la haptoglobina (p=0,046), en la isoforma-4 de la a-1-antitrip-
sina (p=0,034), isoforma-2 del fibrinégeno-y (p=0,005) y en las isoformas-3 y 4 de
la ApoAl (p=0,05y 0,005, respectivamente). No se observaron diferencias signi-
ficativas en cuanto a marcadores de nutricién —prealblimina— ni cambios en el pro-
teoma de Apo AIV ni en la proteina de unién de vitamina D. Se observé una re-
duccién en los niveles de ApoB-oxidada tras el tratamiento con atorvastatina.

Conclusion: Los cambios observados en la expresién de las diferentes isoformas
en el plasma no se correlacionaron con el descenso del colesterol total ni LDL-c,
lo que sugerirfa un efecto pleiotrépico de la atorvastatina. Por tanto, el tratamien-
to de estos pacientes con atorvastatina redujo el nivel de inflamacién de los mis-
mos asf como su estado oxidativo. Estos efectos son independientes de la reduc-
cién en los niveles de colesterol registrados en estos pacientes.
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La situacion al inicio de diéalisis peritoneal
predice ingresos y mortalidad.
Registro del Grupo Centro

PORTOLES J, LOPEZ-SANCHEZ P.

En representacion del Grupo Centro de Didlisis Peritoneal

Objetivo: Estudiar los factores pronésticos en la cohorte de pacientes inciden-
tes en didlisis peritoneal (DP) entre 2003 y 2006 en todo el territorio del Grupo
colaborativo.

Material y métodos: Semestralmente se recogen en registro electrénico datos
de los pacientes incidentes en DP de 19 hospitales de Castilla-Leén, Castilla-La
Mancha, Extremadura y Madrid (poblacién referencia: 9 millones). Se incluyen
datos de filiacién, evolucién clinica y analitica, pardmetros peritoneales, trata-
miento, objetivos y eventos.

Incluimos 466 pacientes (54,1 afios, 61,8% varones) con seguimiento medio de
1,13 y maximo de 3 afios. Etiologfas mas prevalentes: GN 25,8%, DM 16,9%,
VASC/ISQ 13,3%, INT 12%, APKD 9,4%. El 17,7% procede de HD y el 8,3%
de trasplante. El 88,8% por eleccién y el resto por indicacién médica, 67,3% en
CAPD y el resto automatizada.

Resultados: Comorbilidad a la inclusién: {. Charlson 5,2+2,6 (2-16), 24% tenfan
eventos CV previos (IAM, ICC, vasc. perif., ACVA), DM 20,1%, HTA 87%.
Se recogen 0,79 ingresos por afio en riesgo. Las variables que predicen ingreso
son (RR[IC al 95%1): [. Charlson (1,18[1,08-1,28] por punto), DM (1,61[1-2,60])
y evento CV previo (1,98[1,26-3,13]). Cada punto mas de Hb basal asocia un ries-
go menor de ingreso 0,80[0,70-0,92] que persiste corregido por Charlson (RRHb:
0,80 y RRI.Ch: 1,22). El I. Charlson, evento CV y Hb predicen la tasa de ingre-
so de cada paciente.

Mortalidad registrada 5,4% por afio en riesgo, destacando como causas: 37,5%=CV,
25%=infecciosa y 8,3%= suspensién DP. Los que fallecen son mayores (64,6 vs
52,2 afios) con I. Charlson elevado (7,57 vs 4,22) con menor Hb al inicio (11,54
vs 12,22) y habian sufrido m4s peritonitis (1,1 vs 0,47 episodios/afio) y mds in-
gresos (tasa anual 0,83 vs 4,14), tenfan méds eventos CV previos (563,8% vs 22,0%)
y prevalencia de DM (42,3% vs 18,7%).

El andlisis de supervivencia K-M identifica los factores pronésticos (RR e [IC al
95%]): I. Charlson (RR de 1,49, IC [1,2-1,8] por cada punto); evento CV previo
(2,99[1,38-6,5]), diabetes (2,59[1,18-5,65]), edad (1,05 por afio [1-1,07]) y de-
rivacién obligada a DP (4,75[2,07-10,88]). Ni el sexo, HTA, eficaciay transpor-

te peritoneal o anemia alcanzan significacién. El efecto del evento CV persiste tras
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correccién por edad; y el de la eleccién de técnica persiste tras corregir por Charl-

son y/o edad (R. Cox).

Conclusion: Los pacientes en DP asocian una elevada comorbilidad. La enfer-
medad CV previa, la DM y la edad son los elementos méds relevantes para pre-
decir mortalidad e ingresos. El Charlson es un indice apropiado para calcular el
riesgo de estos pacientes. El control de la anemia tiene un valor pronéstico en
los ingresos.
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La inhibicion de la ciclooxigenasa-2 previene

la inflamacion y la fibrosis inducida

por la didlisis peritoneal sin afectar a la transicion
epitelio mesenquimal de las células mesoteliales

AROEIRA LS!, LARA-PEZZI E', AGUILERA A', LOUREIRO J},
JIMENEZ-HERFFERNAN JA‘, RAMIREZ-HUESCA M!,
PEREZ-LOZANO ML', SANCHEZ-TOMERO JA?, BAJO MA’,

DEL PESO G’, SELGAS R?, LOPEZ-CABRERA M'.

'Unidad de Biologfa Molecular. Hospital Universitario de La Princesa, Madrid.
*Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario de La Princesa, Madrid.

*Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario La Paz, Madrid.
“‘Servicio de Patologfa. Hospital Puerta de Hierro, Madrid.

Introduccion: La membrana peritoneal (MP) expuesta crénicamente a los liqui-
dos de dialisis peritoneal (LDP) induce fibrosis, angiogenesis y fallo ultrafiltra-
cién (FUF). En este proceso la transicién epitelio mesenquimal (TEM) de las
células mesoteliales (CM) juega un papel patogénico importante. Este incluye
mayor capacidad invasiva, produccién de VEGF y de componentes de la matriz
extracelular (CME). En CM que han sufrido TEM por accién de los LDP ha si-
do relacionado con FUF y fibrosis peritoneal.

En células epiteliales y tumorales, la TEM aumenta la expresién de ciclooxige-
nasa-2 (COX-2), que es ademé&s una importante diana terapéutica.

Objetivo: El presente trabajo analiza el papel que juega la expresién de COX-2 en
la TEM de CM. /n vitro, la induccién de TEM de CM con TGF-f y IL-1 aumenta
la expresién de COX-2. Adema4s, las CM procedentes del efluente de pacientes que
habfan sufrido TEM por accién de los LDP expresan niveles mas elevados de ci-
clooxigenasa-2 (COX-2) que las CM procedentes de donantes de omento. La ex-
presién de COX-2 mostré una correlacién lineal directa con el MTC-Cr (r=0,6, n: 23,
p<0,01) y con la expresién de snail (r=0,5, p<0,05).

Material y métodos: Para inhibir la expresién de COX-2 utilizamos NS398 (un
potente inhibidor de COX-2) y realizamos un co-tratamiento con TGF-f y IL-1.
NS398 no previno la TEM ni los niveles de VEGF, sin embargo redujo la pro-
duccién de CEM (fibrosis).

Con el fin de analizar el potencial terapéutico de la inhibicién de la COX-2, uti-
lizamos ratones C57/BL6 sometidos a DP, y co-tratamos con una solucién de lac-
tato 4,25 y celecoxib (2 mg/kg/dfa, un inhibidor de la COX-2 comercializado pa-
ra uso humano) durante 2 meses.

Conclusion: Celecoxib previno la inflamacién y previno la fibrosis de la mem-
brana peritoneal.
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La malnutricion proteica es la principal causa
de expansion de volumen extracelular

en pacientes en didlisis peritoneal

con una adecuada eliminacion de agua y sal

FERNANDEZ-REYES MJ', BAJO MA?, DEL PESO G2 REGIDOR D?,
HEVIA C2 SANCHEZ R', SANCHEZ-VILLANUEVA R?, ORTIZ A%, SELGAS R
'"Hospital General de Segovia. ‘Hospital Universitario La Paz, Madrid.

*Fundacién Jiménez Diaz, Madrid. REDinREN (Carlos II1. Red 06/0016).

Instituto Reina Soffa de Investigacién Nefrolégica.

Introducciéon: Un elevado porcentaje de pacientes en didlisis peritoneal (DP)
tienen una expansién del volumen extracelular.

Objetivo: Analizar si esta sobrehidratacién, estimada por bioimpedancia, se re-
laciona con las caracteristicas funcionales de la membrana peritoneal, con la eli-
minacién diaria de agua y sal y/o con datos de inflamacién o nutricién.

Material y métodos: Estudiamos 44 pacientes estables en DPA a los que se rea-
liz6 una bioimpedancia vectorial (BIVA), un estudio de funcién peritoneal y ana-
litica habitual. Calculamos la eliminacién diaria de agua y sal mediante larecogi-
da de orina y de efluente de 24 horas. Consideramos a un paciente como
sobrehidratado cuando su volumen de agua extracelular normalizado para la ta-
lla (MECW) era superior al P;; (14,4 L/m). Los pacientes sobrehidratados tenfan
més edad, peores pardmetros de nutricién (menor colesterol, ingesta proteica cal-
culada y porcentaje de masa celular) y mas inflamacién (mayor protefna C-reac-
tiva). La media de eliminacién diaria de agua y sodio fue 1970+380 ml y 153 mEq,
respectivamente. El aguay sodio eliminados diariamente no fue inferior en los pa-
cientes sobrehidratados. No encontramos diferencias en nECW entre pacientes ani-
ricos o no, ni segtn el tipo de DP o el uso o no de icodextrina. En el anélisis de re-
gresién miltiple el modelo que mejor explica el valor del nECW es el que incluye
el porcentaje de masa celular, sexo, edad y coeficiente de transferencia de masas

de creatinina (MTC-cr) (R=0,81; R?=0,65).

Conclusion: la sobrehidratacién en pacientes en DP, apropiadamente tratados
en términos de eliminacién de agua y sodio, es fundamentalmente debida a un
desorden en la distribucién del agua por disminucién de masa celular. El tipo de
dialisis y el uso o no de icodextrina no fueron determinantes de la condicién de
expansién extracelular. Existe una relacién de naturaleza incierta entre el alto
transporte peritoneal y la sobrehidratacién.

151

©



Elevacion de troponina | como predictor

de mortalidad global y cardiaca en pacientes

en didlisis peritoneal

DEL PESO G, BAJO MA, BENITEZ A, FERNANDEZ E, GONZALEZ E,

OSORIO M, RODRIGUEZ S, SELGAS R.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccién: La patologfa cardiovascular (CV) es la principal causa de mor-
bimortalidad en pacientes con enfermedad renal crénica. La troponina I (TnI)
es un predictor de mortalidad global y cardiaca en poblacién sana y en pacien-
tes en hemodi4lisis, asf como un buen marcador de lesién miocardica subclinica
(isquemia coronaria, HVI e insuficiencia cardiaca).

Objetivo: Analizar los niveles de Tnl en pacientes en didlisis peritoneal (DP) y
evaluar su poder predictivo de mortalidad global y CV, asf como de desarrollo

de evento CV.

Material y métodos: Analizamos de forma transversal 88 pacientes en DP (56 va-
rones y 32 mujeres, edad media 53 afios), con un tiempo en DP de 13 meses y un se-
guimiento medio de 19 meses (1,5-45). El indice de Charlson ajustado a edad era de
5,3+3. Un 17% eran diabéticos, 58 pacientes tenfan estudio ecocardiografico, 30 pa-
cientes (34%) tenfan antecedentes de patologfa CV, 25 pacientes (28%) desarrolla-
ron al menos un evento CV durante el seguimiento (13 vascular periférico, 12 ICC,
9 cardiopatia isquémica, 7 arritmia, 6 vascular cerebral). 15 pacientes (17%) falle-
cieron (3 de causa cardiacay 5 de causa vascular). La Tnl media fue de 0,05+0,1 ng/ml
(0,01-0,88). Un 33% de pacientes tenfan Tnl elevada (>0,02 ng/ml). Los niveles de
Tnl se corelacionaron con el didmetro posterior de V1y con el septo interventricu-
lar en el ecocardiograma. En el an4lisis de re gresién de Cox los factores predictores
de mortalidad global fueron: ICC previa (HR 6,38, p=0,00), Cardiopatia isquémica
previa (HR 5,41, p=0,00), TnI >0,04 (HR 3,35, p=0,02), indice de Charlson (HR 1,5,
p=0,003), edad (HR 1,06, p=0,006), PCR (HR 1,02, p=0,02) y tiempo en DP (HR
1,02, p=0,006). Los pacientes con TnI 50,04 (n=19) tenfan mayor edad (59 vs 52 afios,
p=0,04) y mayor comorbilidad cardiaca previa (63% ¢s 26%, p=0,003) que los de TnI
<0,04 (n=69). En las curvas de supervivencia, los pacientes con Tnl >0,04 presen-
taron mayor mortalidad global (p=0,018) y mortalidad CV (p=0,036). El desarmollo

de eventos CV durante el seguimiento fue similar en ambos grupos.

Conclusion: El 33% de nuestros pacientes tienen niveles elevados de Tnl, y una
Tnl elevada se relaciona con mayor edad y comorbilidad cardfaca. La TnI 0,04
se asoci6 a mayor mortalidad global y cardfaca, pero no a mayor desarrollo de
eventos CV.
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Efectos de un liquido de diélisis peritoneal pobre
en PDGs (Balance®) en la transicion
epitelio-mesenquimal (TEM)

de la célula mesotelial (CM) “in vivo”

SELGAS R', GONZALEZ G!, DEL PESO G', BAJO MA!, RAMIREZ M,
CASTRO MJ', AGUILERA A?, AROEIRA LS?, FERNANDEZ-PERPEN A?,
PEREZ-LOZANO ML?, SANCHEZ-TOMERO JA%, LOPEZ-CABRERA M:2.

"Hospital Universitario La Paz, Madrid.
*Hospital Universitario de La Princesa, Madrid. IRSIN. REDinREN.

Introduccion: Las CM transdiferenciadas adquieren un fenotipo fibroblastico,
con pérdida de expresién de E-cadherina y aumento de produccién de VEGFE,
fibronectina y procoldgeno, que correlacionan con una funcién peritoneal alte-
rada. Los liquidos con lactato inducen TEM ¢ vitro y aumentan el efecto de TGF-g
en la promocién de la transdiferenciacién. Los liquidos que contienen bicarbo-
nato y pobres PDGs (Balance®) reducen las manifestaciones de TEM. Los pa-
cientes tratados con Balance® deberian presentar una disminucién de la TEM en
CM de efluente en comparacién con pacientes que usan liquidos con PDGs.

Pacientes y métodos: 14 pacientes tratados con liquidos con PDG y 11 con Ba-
lance® fueron seguidos durante 18 meses para estudiar pardmetros de TEM en
CM liberadas al efluente, cada seis meses. Se definié jerdirquicamente la TEM
basada en: fenotipo fibroblastico (no-epiteliode), mayor produccién de VEGF
al sobrenadante (pg/mg de proteina celular), mayor contenido de fibronectina y
pro-colégeno en extracto de MC (ELISA) (ng/mg de proteina celular). La ex-
presién de ICAM-1 demostré la naturaleza mesotelial de las células.

Resultados:

1. Hubo una mayor representacién del fenotipo fibroblastoide (60%) en el gru-
po control que en el Balance® (14%).

2. La produccién de VEGF a sobrenadante de cultivo mostré un aumento signifi-
cativo inicial en el grupo control y una disminucién tardia en el grupo Balance®:

0 6 12 meses
Control 345:321 1*674+862 * 185224
Balance 1.003+1.035 1590+1.044 1*¥165+136

3. La expresién de fibronectina demostré una disminucién significativa en el gru-
po Balance® a los 12 meses:

0 6 12 meses
Control 5.3891+9.9301 7.132+10.226 11.190+2.318
Balance 4.962+5.707*| 3.781+4.086 1 * 750+540

4. La expresién de procoldgeno sélo demostré una disminucién significativa en
el grupo control.
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Conclusion: Tres de los cuatro pardmetros (fenotipo, VEGF y fibronectina) que
expresan TEM de CM diferencian positivamente el liquido Balance® del liqui-
do control a medio plazo. Los resultados son consistentes con la hipétesis de que
un liquido con menos PDGs protege a la célula mesotelial del desarrollo de una
transicién epitelio-mesenquimal como consecuencia de la diélisis peritoneal.
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Estado inflamatorio y oxidativo en pacientes
con enfermedad renal crénica no dializados
y en didlisis peritoneal

PEREZ DE PRADA T', HERRERO J?, CORONEL F?, RAMOS P/,
ARRIBAS MJ? BARRIENTOS A?, LOPEZ-FARRE A'.

'Unidad de Investigacién Cardiovascular. *Servicio de Nefrologfa.
Hospital Clinico San Carlos, Madrid.

Introduccion: En la insuficiencia renal crénica (IRC), y especialmente en pacien-
tes dializados, existe un estado inflamatorio acompafiado de un aumento del estrés
oxidativo. La inflamacién juega un papel relevante en la progresién de la ateros-
clerosis que sufre este tipo de enfermos. Est4 descrita la relacién entre el incremen-
to de los marcadores de inflamacién y la mortalidad en pacientes dializados.

Objetivo: Realizar un anélisis comparativo del estado inflamatorio y oxidativo
en pacientes con IRC en predidlisis y en dilisis peritoneal (DP).

Material y métodos: Se incluyeron 10 enfermos (2 mujeres) en prediélisis con un
filtrado glomerular de 20,3+2,05 mL/min/1,73 m? de 58+7 afios. La etiologfa de la
IRC fue: 2 pacientes con nefropatia diabética, 3 con nefroangioesclerosis, 2 con
glomerulonefritis, 2 con nefropatia intersticial crénica y 1 no filiado. En el grupo
de pacientes en DP se incluyeron 10 enfermos (3 mujeres) de 65=10 afios con un
filtrado glomerular de 6,94=1,57 mL/min/1,73 m? el 20% presentaban nefropatfa
diabética, el 50% nefroangioesclersisy el 20% nefropatia intersticial crénica. Ade-
més de bioquimica convencional, el estudio incluyé el analisis proteémico en plas-
ma analizando la expresién de proteinas implicadas en inflamacién y oxidacién.
Se valoraron mediante enzimoinmunensayo los niveles de LDL-c-oxidada

(oxLDL-c), interleuquina-6 (IL-6) y CD40 ligando soluble (sCD40L).

Resultados: Los niveles de oxLLDL-c (U/L) fueron superiores en pacientes en
predidlisis (24625 vs 1067, p=0,010), al igual que los niveles de IL-6 (pg/mL)
(101 vs 6+2, p=0,000) y los niveles de sCD40L (ng/mL) (2:0,6 vs 0,33+0,2,
p=0,024). En el estudio proteémico del plasma encontramos niveles estadistica-
mente superiores (p=0,007) de la protefna de unién a vitamina D (DBP) (iso-
forma 1) y de las isoformas 2, 3 y 4 del fibrinégeno y (p<0,05) en los pacientes
sometidos a DP. No hubo diferencias significativas en ninguna de las isoformas
de la a-1-antitripsina, haptoglobina, ApoA-1, ApoA-IV y serotransferrina.

Conclusion: Los pacientes en prediélisis presentan un estado inflamatorio y oxi-
dativo que es parcialmente corregido por la didlisis. El aumento en la DBP y fi-
brinégeno en los pacientes en DP podria sugerir un efecto directo de la modali-
dad de didlisis o de fenémenos ligados a la depuracién peritoneal.
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Uso de soluciones con concentraciones de glucosa
al 3,86%/4,25% para evaluar el transporte peritoneal
de solutos en pacientes en dialisis peritoneal (DP)

BAJO MA, DEL PESO G, ESTRADA P, SOUSA S, HEVIA C, GONZALEZ E,
ROMERO S, SELGAS R.
Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccion: El uso de soluciones con glucosa al 3,86%/4,25% es el mejor mé-
todo para evaluar la capacidad de ultrafiltracién (UF), permitiendo definir co-
rrectamente el fallo de UF. Su uso en la evaluacién del transporte de solutos de
bajo peso molecular apenas ha sido estudiado. El poder medir ambos pardme-
tros con una dnica prueba simplifica el trabajo y facilita su cédlculo.

Objetivo: Analizar el transporte peritoneal de urea y creatinina en pacientes en
DP utilizando soluciones con glucosa al 3,86%/4,25%.

Material y métodos: Se estudiaron 184 pacientes en DP durantel16+22 meses,
75 de ellos en DPCA y 109 en DPA. Se realizé una cinética peritoneal utilizan-
do una solucién convencional de glucosa al 3,86%/4,25% durante 4 horas de per-
manencia. Se midieron los coeficientes de transferencia de masa de urea (MTC
urea) y creatinina (MTC-Cr), el cociente dializado/plasma de creatinina (D/P
Cr) y la capacidad de UF.

Resultados: Los valores medios de MTC-Cr fueron 9,1+4,5 ml/min (rango 1,3-33)
y del MTC de urea 20,7+6,1 ml/min (rango 6,5-47,4). La UF oscilé entre 100 y
1.350 ml/4 horas con una media de 759+234 ml. Los valores medios del D/P-Cr fue-
ron de 0,71+0,09, con un rango entre 0,49 y 0,96. El MTC de creatinina se corre-
lacioné directamente con el MTC de urea (r=0,67, p=0,000) y el D/P de creatinina
(r=0,86, p=0,000) e indirectamente con la UF (r=—0,39, p=0,000). La distribucién

por cuartiles de estos pardmetros se muestra en la Tabla.

Estadisticos
MTC urea MTCcreatinina Ultrafiltracion Cociente D/P creatinina
N Vélidos 184 183 184 184
Perdidos 0 1 0 0
Mediana 20,4500 8,6000 750,0000 ,7100
Percentiles 25 16,8075 6,2000 600,0000 ,6500
50 20,4500 8,6000 750,0000 ,7100
75 24,0825 11,9000 900,0000 ,7900
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Durante la realizacién de la prueba no se observaron efectos adversos, salvo li-
gera deplecién de volumen en pacientes con diuresis residual y UF elevadas.

Conclusion: El uso de soluciones con glucosa al 3,86%/4,25% es ttil no sélo pa-

ra medir la capacidad de UF en pacientes en DP, sino también para evaluar el
transporte de solutos.

160

Relacion entre la capacidad de ultrafiltracion (UF),
el cribado del sodio y el transporte de solutos

en pacientes en diélisis peritoneal (DP)

BAJO MA, DEL PESO G, ESTRADA P, SOUSA S, HEVIA C,

GONZALEZ E, SELGAS R.
Hospital Universitario La Paz, Madrid.

Introduccion: La utilizacién de soluciones con glucosa al 3,86%/4,25% se ha pos-
tulado como el método ideal para estudiar la funcién peritoneal ya que permite
evaluar mejor la capacidad de ultrafiltracién (UF) del paciente y permite obte-
ner datos sobre el cribado del sodio.

Objetivo: Analizar la capacidad de UF y sus relaciones con el transporte de agua
y de sodio en pacientes tratados con DP, utilizando estas soluciones.

Material y métodos: Se realizaron 184 estudios peritoneales en pacientes esta-
bles en DP, 75 tratados con DPCA y 109 con DPA. El tiempo medio en DP era
de 16+22 meses, 29 eran diabéticos. Los estudios se realizaron con solucién con-
vencional de glucosa al 3,86%/4,25% con 4 horas de permanencia. Se midieron
los coeficientes de transferencia de masa de creatinina (MTC-Cr), cociente dia-
lizado/plasma de creatinina (D/P Cr), UF, porcentaje de descenso de la concen-
tracién de sodio (difNa) en efluente y del D/P de sodio (dif D/P Na) a los 30, 60

vy 120 minutos, para analizar el cribado del sodio.

Resultados: 9 pacientes tenfan criterios de fallo de ultrafiltracién (FUF)
(UF <400 cc/4h), 55 presentaban alto transporte peritoneal (MTC-Cr >11 ml/min)
y 69 bajo transporte (MTC-Cr <7 ml/min). Los pacientes con FUF presentaban
una difNa y dif D/P Na significativamente menor que el resto de pacientes. El
tiempo en DP fue mayor en estos pacientes aunque las diferencias no fueron sig-
nificativas (26,9+28 vs 15,4+21). Los pacientes con MTCCr >11 ml/min tenfan
valores significativamente menores de difNa y de difD/P Na en los puntos estu-
diados con respecto a los bajos transportadores. Observamos una correlacién di-
recta estadfsticamente significativa entre la UF y la difNa, as{ como entre la UF
y la dif D/P Na. En el andlisis de regresién miltiple, los factores independientes
determinantes del cribado del sodio (difNa) a los 60 minutos fueron la ultrafil-
tracién, la edad (mayor en més j6venes) y el MTC de creatinina, no relacionan-
dose con la edad ni la diabetes.

Conclusion: Las alteraciones en el cribado del sodio en pacientes en DP se aso-

cian con disminucién de la capacidad de UF y aumento del transporte de solu-
tos, siendo la edad un factor a tener en cuenta.
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Valoracion del estado nutricional del paciente
en didlisis peritoneal (DP)
mediante bioimpedancia (BIA)

67

MARTINS J, RIVERA M, ALVAREZ L, RODRIGUEZ-MENDIOLA N,
GIL-CASARES B, CALDES S, TERUEL JL, ORTUNO J.
Servicio de Nefrologfa. Hospital Ramén y Cajal, Madrid.

Introduccién: El adecuado estado nutricional de los pacientes en DP condicio-
na su prondstico a largo plazo. Aunque existen varios métodos para evaluar el
estado nutricional, ninguno de ellos es capaz de detectar la desnutricién de for-
ma precoz.

Objetivo: Evaluar la utilidad de la BIA en el diagnéstico precoz de desnutricién
y su relacién con pardmetros bioquimicos nutricionales.

Material y métodos: Hemos estudiado 34 pacientes en DP (23 varonesy 11 mu-
jeres) con una edad media de 50=13 afios. Se realizaron las determinaciones de
BIA 15 minutos antes de drenar el abdomen (AKERN-RJL Systems). Se corre-
lacioné el indice de masa corporal (IMC) y las proteinas de vida media corta [al-
bdmina, prealbimina y proteina ligada al retinol (pRetinol)] con los siguientes
pardmetros de BIA: d4ngulo de fase, agua corporal total (litros, TBW), masa ce-
lular (BCM, kg) y masa grasa (FM, kg), tanto en hombres como en mujeres (coe-
ficiente de correlacién de Pearson).

Resultados: TBW fue significativamente mayor en hombres (43,9+7,7 vs 31,5+2,7,
p<0,05). También existieron diferencias significativas en el BCM y la FM. El 4n-
gulo de fase fue similar entre ambos sexos. La albimina y prealbdmina no fue-
ron significativamente diferentes entre mujeres y hombres (3,7+0,8vs 3,6:0,8 y
31,8+9,7 vs 30,6+8,2). En ambos sexos, el 4ngulo de fase se correlacioné de for-
ma estadisticamente significativa con la albimina, la prealbimina y la pRetinol
(r=0,8, p<0,01). Ni la BCM ni la FM se correlacionaron con ninguna proteina
de vida media corta. En ambos sexos, el IMC no se correlacioné con ningtin pa-
rametro bioquimico nutricional pero sf con la FM (hombres, r=0,90, p=0,000; mu-

jeres, r=0,90, p=0,000).
Conclusion: El 4ngulo de fase y la masa celular son los pardmetros de BIA que

mejor se correlacionan con los pardmetros analiticos nutricionales en DP. En nues-
tra experiencia, el IMC se relaciona con la masa grasa pero no con la masa magra.
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Metabolismo calcio-fésforo en pacientes
en dialisis peritoneal

MERIDA E, GUTIERREZ E, LENTISCO C, GRACIA C, ORTEGA O,
RODRIGUEZ I, GALLAR P.
Hospital Severo Ochoa. Leganés, Madrid.

Introduccion: El estudio NECOSAD ha demostrado que unos niveles de fés-
foro plasmatico (Pp) >5,56 mg/dly un Cax P 55 mg/dl recomendados por las gufas
K/DOQI aumentan el riesgo de mortalidad tanto en pacientes en HD como en
DP. Estudios con biopsia ésea en DP han mostrado que el 63% de los pacientes
tienen una enfermedad 6sea adindmica asociada a niveles de iPTH <150 pg/ml.
Desde el punto de vista terapéutico, la introduccién del sevelamer ha permitido
una reduccién de la dosis de otros quelantes del fésforo, aunque no su elimina-
cién, y se ha podido disponer recientemente de los calcimiméticos, con los que
hay poca experiencia en DP.

Objetivo:

a) Evaluar qué porcentaje de los pacientes en tratamiento actual en DP cumplen
los objetivos de las gufas K/DOQI.

b) Analizar el tipo de quelante que se est4 utilizando, el porcentaje que ha pre-
cisado cirugfa paratiroidea y el uso de calcimiméticos.

Material y métodos: Se ha estudiado de forma retrospectiva a 30 pacientes, 20
(66,7%) varones, 3 (10%) diabéticos, de 4715 afios de edad, incluidos en la ac-
tualidad en programa de DP; 29 pacientes completaron un afio en DP y 18 pa-
cientes llegaron a dos afios. Se ha determinado desde pre-DP los niveles de Ca,
Pp, iPTH, Cecr, utilizacién de quelantes cdlcicos, aluminicos, sevelamer, vitami-
na D, paratiroidectomfias realizadas y la respuesta a los calcimiméticos. Todos uti-
lizaron un Ca en el liquido de 3,5 meq/I.

Resultados:

a) 15 (50%) de los pacientes llegan a DP con unos niveles de iPTH >150pg/ml.
El 65% tienen unos niveles de Pp pre-DP >5,5 y desciende al 36% a los 6 meses
en DP. Los niveles de Pp disminuyen desde pre-DP (5,95+1,36 mg/dl) a 5,31+1,45
a los 6 meses (p=0,065). Los niveles de Cap no se modifican desde pre-Dp
(9,23+0,59), ni tampoco los niveles de iPTH (pre-DP: 436=318 pg/ml). El 54%
de los pacientes tienen un producto Ca x P pre-DP >55 y desciende al 21% a los
6 meses.

El Ccr desciende de forma progresiva y significativa a lo largo del seguimiento

desde 9,03+3,52 ml/min pre-DP hasta 4,12+3,35 (p<0,01).
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No existe correlacién entre los niveles de Pp y iPTH pre-DP a lo largo del se-
guimiento.

b) Quelantes: En pre-DP, el 43% utilizan sales de calcio, el 40% sevelamer y el
36% quelante aluminico, generalmente mezclados. A los dos afios, un 20% utili-
za sales de calcio, un 46% sevelamer y un 36% quelante aluminico.

El 33% de los pacientes en pre-DP reciben tratamiento con vitamina D, se in-
crementa al 56% a los 6 meses pero vuelve a descender al 36% al afio por eleva-
cién del Ca x P.

¢) Paratiroidectomia: 5 pacientes (16%), 3 en pre-DP.

d) Calcimiméticos: Se han utilizado en 5 pacientes. En 2 se retiraron por intole-
rancia digestiva. El seguimiento a 3 meses demostré un descenso de los niveles
de PTH de 857+186 a 248+266 (p=0,005), con una dosis de cinacalcet de 30 mg/24h
y de vitamina D de 1,5 mgc/semana (0,5-3 mcg), sin cambios en los niveles de

Ca (9,56+0,56) nide Pp (4,6:0,26).

Conclusion: Més del 50% de los pacientes en tratamiento actual con DP en nues-
tra unidad tienen un hiperparatiroidismo secundario no controlado al inicio de
la dialisis. Sélo un 11% tiene niveles de iPTH <60 pg/ml compatible con enfer-
medad ésea adindmica. El control de Pp mejora en los 6 primeros meses en DP
probablemente por la DP y un incremento en el uso de quelantes, pero a lo lar-
go de los dos afios se mantiene por encima de los niveles deseables, probablemen-
te por la pérdida de funcién renal, lo que impide un utilizacién adecuada de la
vitamina D y el control del HPPT. Un 16% han precisado paratiroidectomfa. Los
calcimiméticos han sido eficaces en el control del hiperparatiroidismo en nues-
tra experiencia y prometen ser una alternativa terapéutica eficaz en el tratamien-
to del hiperparatiroidismo secundario en los pacientes en DP.
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