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Diagndstico diferencial de las
Micro Angiopatias Trombéticas (MAT):

SHUa, PTT y SHU-STEC

Hemdlisis microangiopatica 23
Esquistocitos >3 y/o Elevada LDH y/0?2
Disminucién de haptoglobina? y/o

Trombocitopenia!+?
Recuento plaquetario <150,000/mm3 12

Mas uno o mas

o0 Disminucién >25% desde el inicio’ de los SigUientes:

Disminucién de hemoglobina 2

Sintomas neurolégicos*® Insuf.ic.iencia renalzi’” Sintomas gastrointestinales? 1415
Desorientacién*s y/o Cr.eatllmna. ,elevada91v /o Diarrea +/- sangre*'s y/o
Convulsiones*®7 y/o - DlsmII’IUC.I,OI’l TFG'e Sy - Nausea/vomito® y/o

otros trastornos cerebrales®® Alta presion arterial™® y/o Dolor abdominal® y/0
Anélisis de orina anormal! Gastroenteritis?

) 4

Evalte la actividad de ADAMTS13 y realice pruebas de toxina Shiga/EHC*18-22

Mientras espera los resultados de ADAMTS13, un recuento plaquetario >30,000/mm?3 o un nivel de creatinina
érica>150-200 pmol/L (>1.7-2.3 mg/dL) casi descarta el diagnéstico de deficiencia grave de ADAMTS13 (PTT)

Actividad ADAMTS13 <5%1619 | e Actividad ADAMTS13>5%16:19 | e Toxina Shiga/EHEC Positivo?°

A v 4
. m ([ owee

® Mutaciones genéticas no identificadas e n
30% a 50% de los pacientes de SHUa.
El diagnéstico de SHua no exige la
identificacion de una mutacién?324

J

\.

Refeencias:1. Data on file. Alexion Pharmaceuticals, Inc.; 2012. 2. Caprioli J, Noris M, Brioschi S, et al; for the International Registry of Recurrent and Familial HUS/TTP. Biood
2006;108:1267-1279. 3. Noris M, Remuzzi G. N EngiJMed . 2009;361:1676-1687. 4. Ohanian M, Cable C, Halka K. Ciin Pharmacof . 2011;3:5-12. 5. Noris M, Bucchioni S
Galbusera M, et al. JAm Soc Nephro/ . 2005;16:1177-1183. 6. Dragon-Durey M-A, Sethi SK, Bagga A, et al. J Am Soc Nephro/ . 2010;21:2180-2187. 7. Neuhaus TJ
Calonder S, Leumann EP. ArchDisChiid . 1997;76:518-521. 8. Davin JC, Gracchi V, Bouts A, et al. AmJKidney Dis . 2010;55:708-711. 9. Sellier-Leclerc A-L, Frémeaux-Bacchi V
Dragon-Durey MA, et al; French Society of Pediatric Nephrology. JAm Soc Nephro! . 2007;18:2392-2400. 10. Sallée M, Daniel L, Piercecchi M-D, et al. Nephro! Dial Transplant
2010;25:2028-2032. 11 Al-Akash SI, Almond PS, Savell VH Jr, et al. Pediatr Nephroi. 2011;26:613-619. 12. Benz K, Amann K. Curr Opin Nephro/ Hypertens . 2010;19:242
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24 Kavanagh D, Goodship THJ, Richards A. Br Med

Bul. 2006;77-78:5-22.

*La prueba de toxina Shiga/EHEC se justifica con antecedentes/presencia de sintomas Gl. I E X I D N

La informacion de esta pagina se propone como informacién educativa para los proveedores de atencién en salud. No reemplaza
el criterio de un profesional de la salud o el diagnéstico clinico. © 2013, Alexion Pharmaceuticals, Inc. All rights reserved. GHE-0213-082
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Politica editorial

REvVISTA COLOMBIANA DE NEFROLOGIA

Politica editorial y alcance

La Revista Colombiana de Nefrologia es el 6rgano oficial de la Asociacion Colombiana de Nefrologia e Hiper-
tension Arterial. Creada en el 2007. Su principal mision es difundir informacion de caracter cientifico derivada
de investigaciones en las diferentes areas de nefrologia. Publica articulos originales sobre investigacion aplica-
da, articulos de revision, reflexion, reportes de caso y cartas al director.

Esta dirigida a especialistas en nefrologia, residentes y profesionales ¢ instituciones que trabajan en ciencias de
salud. Circula de manera semestral (junio y diciembre).

Los trabajos enviados a la Revista Colombiana de Nefrologia se deben ceiiir a las normas que aparecen en las
Indicaciones a los autores. Los trabajos que cumplan con los requisitos seran sometidos a arbitraje por pares
académicos.

Normas de publicacion

Manifestacion de originalidad: al enviar el manucrito, el autor debe aceptar mediante comunicacion escrita fir-
mada que el documento es un trabajo original y no ha sido publicado por ningin medio, ni esta siendo evaluado
por otra publicacion impresa o electronica.

Consentimiento informado: los autores deben mencionar en la seccion de métodos que los procedimientos
utilizados en los pacientes y controles se han realizado tras la obtencion del consentimiento informado. Si se
reproducen fotografias o datos de pacientes, los autores son responsables de la obtencion del consentimiento
por escrito, autorizando su publicacion, reproduccion y divulgacion en soporte papel e Internet.

Conflicto de intereses y financiacion: los autores deben incluir antes de las referencias del manuscrito un pa-
rrafo en el que expresen si existen conflictos de interés o si no los hay. Ademas, debe presentarse otro parrafo
que incluya la fuente de financiacion de la investigacion adelantada.

Responsabilidades éticas: los trabajos que se envien a la Revista Colombiana de Nefrologia para evaluacion
deben haberse elaborado respetando las recomendaciones internacionales sobre investigacion clinica (Declara-
cion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial y revisada recientemente [www.wma.net/e/policy]). Cuando
se realicen investigaciones animales, se sefialara si se siguieron las normas de la Comunidad Europea sobre
investigacion animal.

Envio del manuscrito

Esta revista provee acceso libre inmediato a su contenido bajo el principio hacer disponible gratuitamente la
investigacion al publico, lo cual fomenta un mayor intercambio de conocimiento global.

Los manuscritos deben ser enviados a la pagina en OJS de la Revista Colombiana de Nefrologia:
www.revistanefrologia.org




Indicaciones a los autores

REvVISTA COLOMBIANA DE NEFROLOGIA

El editor revisard y verificara que el manuscrito cumpla con las normas exigidas en las Indicaciones a los autores y enviara
una notificacion de recibido a los autores principales, informando si el manuscrito fue aceptado para arbitramento o si requiere
alguna modificacion previa.

Presentacion del manuscrito

Los trabajos se deben ajustar a los requisitos uniformes para los manuscritos sometidos a revistas biomédicas”, establecidos
por el International Committe of Medical Journal Editors www.icmje.org. Version al castellano www.wane.org.

También puede consultar en la Revista Panamericana de Salud Publica (Rev Panam Salud Publica 2004;15:41-57) en http://
journal.paho.org/index.php?a ID=531.

Todo el manuscrito, incluso la pagina del titulo, los resimenes, las referencias, los cuadros y las leyendas de figuras y cuadros,
deben estar escritos a doble espacio, por un solo lado de la hoja, sin dejar espacios extras entre parrafo y parrafo; deje un solo
espacio después del punto y seguido o aparte. Use la fuente Arial de tamafio 12 y no justifique el texto. Use letra bastardilla o
cursiva para los términos cientificos, por favor, no los subraye.

Hoja de presentacion: titulo corto para los encabezamientos de las paginas, titulo en inglés, nombres completos de los
autores y los apellidos, filiacion institucional (unidad, departamento) y el nombre de la institucion donde se llevd a cabo el
trabajo. Ademas, se debe anotar el nombre del autor responsable de la correspondencia con su direccion completa, nimero
telefonico y direccion electronica.

Restimenes: el trabajo debe presentar un resumen estructurado (introduccion, objetivo, materiales y métodos, resultados
y conclusion) en espaiol y otro en inglés, cada uno no debe tener mas de 250 palabras. No se permite el uso de referencias ni
se recomienda la inclusion de siglas o acronimos.

Palabras clave: se requieren de 6 a 10 palabras clave en cada idioma; consulte los Descriptores en Ciencias de la Salud
(DeCS) del indice de la Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS) en http://decs.bvs.br; para
verificar las de inglés, consulte los Medical Subject Headings (MeSH) del Index Medicus en http://www.nlm.nih.gov/mesh/
meshhome.htm.

Tablas y figuras: cada referencia, figura o tabla se debe citar en el texto en orden numérico (el orden en el cual se menciona
en el texto determinara su ubicacion). Se deben indicar en el texto los sitios de las figuras y tablas. Las figuras se incluyen cada
una en pagina aparte, con sus leyendas correspondientes. Los cuadros se adjuntan en hoja aparte, elaborados en el modelo mas
sencillo de tablas del programa Word.

Las graficas elaboradas en PowerPoint, MS Word o Word Perfect son de baja resolucion; sirven para el proceso de impresion
Unicamente si son imagenes de lineas, no tienen sombras, ni grises ni colores y se ha enviado una copia impresa en laser
de alta calidad; por lo tanto, no incluya en formato electronico este tipo de imagenes. Las ilustraciones se imprimen en una
columna (75 mm) o en dos columnas (153 mm); por consiguiente, se deben enviar las ilustraciones del tamafio en que van
a quedar impresas. Si las ilustraciones son en color y las remite en formato electrénico, se deben enviar en archivos CMYK
en formato .eps (encapsulated postscript); la resolucion optima para los archivos CMYK es de 300 dpi si la imagen no tiene
texto incluido; si incluye texto, la resolucion recomendada es de 600 dpi y si son de blanco y negro, de 1.200 dpi. La fuente
preferida para las graficas es Helvética. Si sus archivos son de Macintosh, conviértalos a uno de los formatos mencionados.
No olvide incluir una lista de los archivos enviados y anotar el programa en que fueron hechos.

Agradecimientos: podran ser expresados a personas o entidades que hayan ayudado a la realizacion del trabajo. En su
caso, de acuerdo con los criterios del Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas, se mencionaran las personas y
el tipo de ayuda aportada, asi como las entidades o instituciones que hayan financiado o suministrado materiales. En caso de
proyectos de investigacion financiados es suficiente mencionar el codigo de registro y la entidad, institucion o fundacion que
lo apoya econémicamente.

Bibliografia: las referencias bibliograficas se citan en secuencia numérica, en formato superindice, de acuerdo con su
orden de aparicion en el texto. La bibliografia se remitira como texto estandar, nunca como notas al pie. No se deben incluir
citas dificilmente asequibles o verificables, como resimenes de congresos o comunicaciones personales. Los autores son
responsables de la exactitud y adecuada presentacion de las referencias bibliograficas, que seguiran el estilo recomendado
por el Comité Internacional de Editores de Revistas Biomédicas, que se puede consultar en: http://www.nlm.nih.gov/bsd/
uniform_requirements.html
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Lista de todos los autores
Si el namero de autores es superior a seis, se incluiran los seis primeros, afiadiendo la particula latina “et al”. Por ejemplo:

7. Galache Osuna JG, Moreno Ambroj C, Sanchez-Rubio Lezcano J, Calvo Cebollero I, Portolés Ocampo A, Aured Guayar
C, et al. Evolucion a corto y medio plazo del infarto agudo de miocardio transmural en mujeres ancianas. ;Son tratadas co-
rrectamente? Rev Esp Geriatr

Gerontol. 2007;42:142-8.

Capitulo en libro
Autores, titulo del capitulo, editores, titulo del libro, ciudad, editorial, afio y paginas. Por ejemplo:

32. Martinez-Murillo R, Rodrigo J. The localization of cholinergenic neurons and markers in the CNS. En: Stone TW, editor.
CNS neurotransmitters and neuromodulators: Acetylcholine. Londres: CRC Press; 1995. p. 1-37.

Libro

Autores, titulo del libro, ciudad, editorial y afio. Por ejemplo: 5. Galvez Vargas R, Delgado Rodriguez M, Guillén Solvas JF.
Concepto, importancia y futuro de la infeccion hospitalaria. Granada: Universidad de Granada; 1993.

Material electronico
Articulo de revista en formato electronico. Por ejemplo:

3. Morse SS. Factors in the emergence of infectious diseases. Emerg Infect Dis. [revista electronica] 1995 Jan-Mar [accedido
05 Jun 1996]. Disponible en: www.cdc.gov/nci-dod/EID/eid.htm

Articulos de revistas con mas de 6 autores (si son hasta 6 autores se citan todos): Parkin DM, Clayton D, Black RJ, Masuyer
E, Friedl HP, Ivanov E, et al. Childhood leukemia in Europe after Chernobyl : 5 year follow-up. Br J Cancer 1996; 73: 1006-
1012.

Libros: Autor o autores personales Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leadership skills for nurses. 2a ed. Albany (NY):
Delmar Publishers; 1996. Editor o editores, o bien compilador o compiladores, como autor o autores: Norman 1J, Redfern SJ,
editors. Mental health care for elderly people. New York : Churchill Livingstone; 1996. Organizacién como autora y editor
Institute of Medicine (US). Looking at the future of the Medicaid program. Washington: The Institute; 1992.

Capitulos de libros: Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke. In: Laragh JH, Brenner BM, editors. Hypertension:
Pathophysiology, diagnosis, and management, 2nd ed. New York: Raven Press; 1995. p. 465-78.

Parte de una pagina de un sitio o sede web: titulo de la pagina. Lugar de publicacion: Editor; Fecha de publicacion [fecha
de actualizacion/revision; fecha de acceso]. Titulo de la seccion [numero de paginas o pantallas]. Direccion electronica. Ejem-
plo: Medicina Interna de Galicia [sede Web]*. Lugo: Sociedad Gallega de Medicina Interna; 2005 [acceso 19 de diciembre
de 2005]. De Pablo Casas M, Pena Rio JL. Guia para la prevencion de complicaciones infecciosas relacionadas con catéteres
intravenosos. Disponible en: http://www.meiga.info/guias/cateteres.asp.
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Revision por pares

El manuscrito sera revisado por el Comité Editorial y enviado para evaluacion externa a dos evaluadores o pares cientificos,
con el fin de evaluar la calidad del contenido del articulo. Este proceso de revision tendra una duracion de 20 dias. Luego de
una revision completa, el articulo es regresado con la respectiva evaluacion y en ésta se informa si es aceptado o no. Si la res-
puesta es positiva, la revision tendra recomendaciones explicitas para el autor de como mejorar el articulo que se publicard y
tendra tres semanas para enviar el articulo corregido. Cuando el articulo es rechazado para su publicacion, se informa las bases
que sustentan esta decision y se alienta al autor a realizar mejoras en su trabajo investigativo. El editor, basado en el arbitraje
ano6nimo, decide si el manuscrito tiene los méritos suficientes para ser publicado. Si los arbitros apoyan la publicacion del
mismo, el manuscrito se envia de nuevo al autor para su correccion, de acuerdo con las sugerencias del editor.

Una vez que el autor ha recibido los comentarios de los evaluadores, deberd realizar las modificaciones correspondientes en el
manuscrito y enviarlo en las tres semanas siguientes. Si en el transcurso de las tres semanas siguientes, el editor no ha recibido
la respuesta de los autores, el Comité Editorial retirara el manuscrito. Si el articulo es aceptado para publicacién el Comité
Editorial no aceptara modificaciones sobre su contenido, y se solicitard enviar una declaracion de cesion de los derechos de
autor a la revista, que debe ser firmada por todos los autores. Los originales de los articulos aceptados para publicacion per-
maneceran en los archivos de la revista hasta por un afio.

Las opiniones expresadas por los autores son de su exclusiva responsabilidad. La revista no se hace responsable de las indi-
caciones o esquemas de dosificacion propuestas por los autores con respecto a medicamentos o dispositivos terapéuticos, ni
de las reacciones adversas que puedan derivarse de su empleo. La revista publicara trabajos cientificos escritos en espafiol y
ocasionalmente en idioma inglés.

Presentacion de nuevas versiones

El autor principal debera presentar una version final del manuscrito con las correcciones introducidas (sin anotaciones) y una
“version marcada” con las correcciones que sugirieron los revisores y editor.

Tipologia de articulos

Articulo de investigacion cientifica y tecnolégica: documento que presenta, de manera detallada, los resultados originales
de proyectos de investigacion. La estructura generalmente utilizada contiene cuatro apartes importantes: introduccion, meto-
dologia, resultados y conclusiones.

Articulo de reflexion: documento que presenta resultados de investigacion desde una perspectiva analitica, interpretativa o
critica del autor, sobre un tema especifico, recurriendo a fuentes originales.

Articulo de revision: documento resultado de una investigacion donde se analizan, sistematizan ¢ integran los resultados de
investigaciones publicadas o no publicadas, sobre un campo en ciencia o tecnologia, con el fin de dar cuenta de los avances y
las tendencias de desarrollo. Se caracteriza por presentar una cuidadosa revision bibliografica de por lo menos 50 referencias.

Articulo corto: documento breve que presenta resultados originales preliminares o parciales de una investigacion cientifica o
tecnolégica, que por lo general requieren de una pronta difusion.

Reporte de caso: documento que presenta los resultados de un estudio sobre una situacion particular con el fin de dar a cono-
cer las experiencias técnicas y metodologicas consideradas en un caso especifico. Incluye una revision sistematica comentada
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Editorial

Nuevos retos de la nefrologia colombiana

New challenges of the Colombian nephrology

La Asociacion Colombiana de Nefrologia e Hipertension Arterial, a partir de la legalizacion de los nuevos
estatutos por parte de la Camara de Comercio de Bogota, se ha transformado en una Organizacion cien-
tifica y gremial que asume su objeto misional instituyéndose como sociedad civil organizada. Sociedad
civil organizada que se constituye, por asi decir, sobre el espacio de la ciencia social, conformada por una
diversidad de personas con vision de ciudadania que actiian colectivamente para tomar decisiones en el
ambito publico que conciernen a todo ciudadano fuera de las estructuras gubernamentales.

Son las sociedades civiles, las ONG, los colegios profesionales, los clubes, las comunidades religiosas, etc.
Es decir, la sociedad civil se constituye en si misma con el objetivo de tomar decisiones en materia politica
que de una u otra forma afectan las conductas gubernamentales.

Son los ciudadanos que materializan sus deseos de manera colectiva para lograr la satisfaccion de intereses
individuales. Es un reto, la organizacion de ella es un instrumento de actuacion y de reencuentro. Es, desde
luego, la sociedad civil el ejemplo alentador de una democracia en evolucién, porque al fin y al cabo es ella
quien decide el destino del pueblo y es a quien se le encara el futuro. Son la fuerza real de la democracia, es
producto de la consecuencia de la union, de la perseverancia, del deseo de lo individual que lo materializa
con forma de colectividad. En fin, la sociedad civil organizada es, en realidad, una de las ideas de la demo-
cracia como situacion que ejemplifica un futuro mejor, en todo el sentido de la expresion: La busqueda de
la satisfaccion y la felicidad de todos.

Por todo esto queridos Colegas, la Asociacion Colombiana de Nefrologia e Hipertension Arterial se de-
clard, de cara al pais, como entidad de carécter privado, participativa y democratica, que se asimila a una
Organizacion No Gubernamental que ejercera labores de veeduria Ciudadana en salud, de acuerdo con
la Ley, especialmente en lo atinente a la experticia en el diagndstico y manejo de la patologia renal y la
hipertension arterial; y respecto a los proyectos de modificacion y reglamentacion de la legislacion y la
normatividad del sector; serd vocera y representante de sus miembros, estard regida por las leyes de la
Republica de Colombia y los presentes estatutos en funcion del bien ciudadano.

Esa es nuestra identidad y en nosotros esta que esta se torne en una realidad actuante para construir una
mejor Colombia.

Jaime José Torres Saltarin
Presidente Asociacion Colombiana de Nefrologia
e Hipertension Arterial 2014- 2016

Correspondencia: Dr. Jaime Saltarin, jjtorressaltarin@gmail.com
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inhibidores de calcineurina a
everolimus en receptores de trasplante renal.
Seguimiento a 24 meses.
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Resumen

Introduccion: La sobrevida del injerto renal a largo plazo ha permanecido estable, sin un aumento signi-
ficativo en los ultimos afios. Dentro de las causas principales de pérdida de los injertos renales, en el largo
plazo, se encuentran la muerte con injerto renal funcional por causas cardiovasculares, infecciosas y neo-
plasicas, y la lesion crénica del injerto por causas inmunologicas y no inmunologicas. Se ha atribuido al uso
cronico de inhibidores de calcineurina (CNI, por su sigla en inglés), al aumento en el riesgo cardiovascular,
a la incidencia de algunas infecciones y al aumento en la incidencia de neoplasias postrasplante. Igualmente,
reportes en la literatura evidencian el aumento en la frecuencia de lesiones histologicas relacionadas con
nefrotoxicidad por estos medicamentos, en la medida que el tiempo de exposicion a los mismos aumenta. Se
plantea que el cambio a esquemas basados en inhibidores mTOR puede disminuir alguno de estos efectos
en el largo plazo. Por lo que se realizé un estudio de casos retrospectivo, de conversion tardia a inhibidores
mTOR, en pacientes con esquema a base de CNI.

Materiales y métodos: Se realizé un estudio de casos retrospectivo de centro tnico, incluyendo pacientes
con mas de 6 meses de trasplante renal, quienes fueron convertidos a everolimus despues de suspension
abrupta de CNI previa biopsia del injerto renal. Se excluyeron pacientes con evidencia en la biopsia de cam-
bios de rechazo agudo, recaida de enfermedad glomerular o necrosis tubular aguda. Igualmente, se excluye-
ron pacientes con proteinuria >1 g en 24 horas y pacientes con rechazo agudo clinico en los 3 meses previos
a la conversion. Se incluyeron un total de 40 pacientes, se realizd seguimiento posconversion de variables
como tasa de filtracion glomerular, proteinuria, lipidos, uso de hipotensores y efectos adversos, hasta el dia
720 posconversion.

Recibido: 19 de septiembre de 2015, 10 de noviembre de 2015

Correspondencia: Camilo Montero, camilomontero@hotmail.com
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Resultados: Los desenlaces, a 720 dias de seguimiento, muestran aumento de la tasa de filtracion glomeru-
lar en el 65% de los pacientes y en el 30% se presentd disminucion. Se presentd aumentd en la proteinuria
con respecto a los valores preconversion en todos los pacientes, sin embargo, proteinuria >1 g se presento en
6 de los 40 pacientes, en el mismo tiempo de seguimiento. De los 6 pacientes con proteinuria 5 tenian mas
de 5 afos de trasplante y fibrosis intersticial moderada a severa en la biopsia preconversion, lo que estaria
relacionado con el aumento de la proteinuria. La incidencia de rechazo agudo posconversion fue del 5%. La
tolerancia a la conversion fue adecuada, con poca frecuencia de eventos adversos que llevaran a desconti-
nuacioén de la terapia.

Conclusion: La conversion tardia a everolimus en pacientes con trasplante renal, desde un esquema a base
de CNI, es segura, genera mejoria de la funcidn renal sin aumento significativo del grado de proteinuria, aso-
ciado a biopsias preconversion que no evidencien grados importantes de cronicidad intersticial. La tolerancia
al esquema es adecuada y no se aument6 de forma importante la frecuencia de rechazo agudo.

Palabras clave: Trasplante renal, Everolimus, Inhibidores de calcineurina, Nefropatia cronica del injerto,
Nefrotoxicidad (fuente DeCS).

24 month follow up to a late conversion from a calcineurin inhibitor regimen to
everolimus in kidney transplant recipients

Abstract

Introduction: The long term allograft survival has remained stable, without significant increase in recent
years. Within causes of loss renal grafts after first year, are death with functioning kidney graft from cardio-
vascular causes, infectious, neoplastic and chronic graft injury by immunological and no immunological cau-
ses. It has been attributed to chronic use of calcineurin inhibitors, increased cardiovascular risk, the incidence
of certain infections and increased incidence of post transplant malignancies. Also reports in the literature,
show the increased frequency of histological lesions nephrotoxicity related to these drugs. The switch to
mTor inhibitor from CNI may decrease some of these effects in the long term. We conducted a retrospective
study of conversion to inhibitors mTOR in patients with CNI-based scheme.

Materials and methods: A retrospective single center case was conducted, including renal transplant
patients with more than 6 months of transplantation. Who were brought to switch to everolimus, and abrupt-
ly stopping calcineurin inhibitor. Upon realization of renal biopsy, patients were excluded evidence biopsy
changes of acute rejection, glomerular disease or relapse of acute tubular necrosis. Similarly patients with
proteinuria over 1 g in 24 hours and clinical acute rejection within 3 months prior to the conversion were
excluded. A total of 40 patients were included, monitoring was performed after conversion of variables such
as glomerular filtration rate, proteinuria, lipids, use of antihypertensive drugs and adverse effects, until the
day 720 post conversion.

Results: 720 days outcomes, show increased glomerular filtration rate in 65% of patients and 30% decrease
was presented. The proteinuria increased with respect to the conversion in all patients, however severe pro-
teinuria greater than 1 gram, is present in 6 of the 40 patients at 720 days. Of the 6 patients with proteinuria 5
patients had more than 5 years of transplantation and moderate to severe interstitial fibrosis in preconversion
biopsy, what would be in relation to the increase in proteinuria. The incidence of acute rejection after con-
version was 5%. The conversion tolerance was adequate, low frequency of adverse events that could lead to
discontinuance of therapy.

Conclusion: The conversion after 6 months post transplantation of everolimus in patients with renal trans-
plantation from a CNI-based scheme, improving renal function without significant increase in the degree of
proteinuria. Associated with pre-conversion biopsies evidencing no significant degrees of interstitial chro-
nicity. The tolerance scheme is appropriate and not significantly increase the frequency of acute rejection.
Key words: Renal transplantation, Everolimus, Calcineurin inhibitors, Chronic graft nephropathy, Nephro-
toxicity (MeSHsource).

Camilo Montero, Guillermo Aldana, Rodolfo Torres
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Introduccion

pesar de los avances en la terapia inmuno-
supresora, el rechazo del injerto contintia
iendo una de las principales causas de la
disfuncion y pérdida del mismo. Si bien es cierto
que el porcentaje de rechazos, sobre todo de tipo ce-
lular agudo, ha disminuido notablemente en relacion
con los diferentes protocolos para inmunosupresion,
que histéricamente se vienen utilizando, el rechazo
cronico mediado por anticuerpos y la muerte del pa-
ciente con un injerto funcionante persisten como las
principales causas de pérdida tardia de aloinjertos
renales, resultando en una tasa anual de pérdida del
3 al 5%!.

La mayoria de los injertos perdidos tardiamente, ex-
cepto los asociados con la muerte del paciente, se
atribuyen a una disfuncion renal progresiva asociada
a fibrosis intersticial y atrofia tubular de etiologia in-
munoldgica y no inmunoldgica?.

Los CNI han sido la principal estrategia de inmuno-
supresion en receptores de trasplante renal, desde su
introduccionl. La exposicion en el largo término a
los CNI, ciclosporina A (CsA) y tacrolimus desen-
cadenan nefrotoxicidad, que no solo genera el dete-
rioro agudo de la tasa de filtracion glomerular (TFG)
sino que también contribuye a lesiones anatomicas,
como fibrosis intersticial y atrofia tubular®=.

Un estudio de trasplante rifion-pancreas, con biop-
sias de protocolo realizadas anualmente, demostrd
evidencia histoldgica de toxicidad por CsA en todos
los injertos renales, en 10 afios®. Para evitar los pro-
blemas de nefrotoxicidad en el largo término de los
CNI, una variedad de estrategias han sido explora-
das; incluyendo el retiro del CNI en algtin punto del
tiempo durante el seguimiento postrasplante o sim-
plemente minimizando la exposicion. Sin embargo,
la suspension de los CNI, aun después de los 12
meses, esta frecuentemente asociada con el rechazo
agudo”!7,

Debido a que los inhibidores mTOR son menos ne-
frotoxicos, especialmente en ausencia de CNI, la
atencion se ha enfocado en su uso como reemplazo
de los CNI o como método de reduccion a la ex-
posicién a los mismos!®-?!. Adicionalmente, la en-

Conversion tardia desde un régimen basado en inhibidores de calcineurina a everolimus en receptores de trasplante
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fermedad cardiovascular y las neoplasias son pun-
tos criticos importantes durante el seguimiento del
trasplante; los inhibidores mTOR pueden ser una
estrategia importante a considerar en receptores de
trasplante renal’>?3, ya que a través de su mecanis-
mo de accidon pueden llegar a retardar las lesiones
arteriosclerdticas progresivas y evitar el impacto ne-
gativo en la compliance de grandes vasos, asociado
con CsA?*?7; encontrandose, igualmente, asociados
con una reducida incidencia de neoplasias®®%’.

Ensayos clinicos evaluando conversion temprana
(primeros 6 meses postrasplante) de CNI por siro-
limus o everolimus, asi como diferentes estrategias
de sustitucion tardia, han demostrado que los CNI
pueden ser reemplazados por un esquema basado en
inhibidores mTOR en combinacion con acido mico-
fenolico, manteniendo la funcion del injerto renal es-
table sin comprometer la eficacia y la seguridad®’-3’.

Este articulo, presenta datos clinicos obtenidos en la
conversion tardia de 40 receptores de trasplante re-
nal a everolimus, buscando comprobar la sobrevida
del injerto sin aumentar el riesgo de eventos adver-
sos al retirar los CNI.

Metodologia
Diseiio del estudio

Este estudio busca determinar si pacientes con tras-
plante renal, que son sometidos a conversion sos-
tenida de terapia inmunosupresora, basada en trata-
miento con everolimus, presentan falla en el injerto
y compromiso en la funcion renal. El desarrollo de
este estudio de casos retrospectivo fue implementa-
do de manera abierta en una sola institucion y con
previo consentimiento de los pacientes a quienes se
les realizo6 el seguimiento.

El esquema de conversion tardia se llevo cabo re-
emplazando el esquema anterior (mas de 6 meses
posteriores al trasplante para reducir el riesgo de re-
chazo agudo temprano) de inmunosupresion, basa-
do en CsA en combinacioén con azatioprina o acido
micofendlico, por everolimus en combinaciéon con
acido micofendlico en receptores de trasplante renal.
El comportamiento de la TFG, a lo largo de los 24
meses de seguimiento, se compara con el registrado




en el momento previo a la conversion, siendo éste el
principal resultado de interés del estudio.

Se analizan, de igual forma, los niveles de creatini-
na, proteinuria, conteos de WBC, HGB y plaquetas;
cHDL, cLDL, cTotal y TG; uso de hipolipemiantes e
hipotensores durante el seguimiento posconversion.
Se reportan los desenlaces mas relevantes de segu-
ridad.

Pacientes

Se realizo el estudio en 40 hombres y mujeres, ma-
yores de 18 afos, que reportaban mas de 6 meses
de haber sido trasplantados, pero sin tiempo limi-
te de permanencia con el trasplante, con biopsia de
injerto renal preconversion, ausencia de proteinuria
en sangre >1 g (excepto en pacientes con indicacion
de la conversion por presencia de neoplasias). Los
pacientes con hallazgos en la biopsia del injerto de
rechazo celular agudo, enfermedad glomerular o ne-
crosis tubular aguda, no fueron convertidos a evero-
limus; al igual que ninglin paciente con antecedentes
de rechazo celular agudo en los 3 meses previos a la
conversion. Se excluyeron mujeres embarazadas y
las que fueron seguidas en el estudio fueron invita-
das a usar métodos de anticoncepcion efectivos du-
rante el seguimiento. Todos los pacientes incluidos
firmaron el consentimiento informado.

Protocolo de conversion

Los pacientes involucrados en el estudio fueron con-
sultados y autorizaron a ser convertidos a everoli-
mus en reemplazo de CsA o tacrolimus en combina-
cion con acido micofenolico 1 g/dia o 720 mg/dia,
simultaneamente. El dia anterior a la conversion los
pacientes recibieron la Gltima dosis de CNI y cuan-
do se inici6 el protocolo de conversion, la dosis de
everolimus para todos los pacientes fue de 1.5 mg/d.
Esta dosis fue ajustada de acuerdo con la concentra-
cion en sangre de everolimus registrada durante los
dias 4, 6, 14, 30, 60 y 90, con el objetivo de lograr
niveles en sangre total entre 3 a 8 ng/ml. El ajuste se
mantuvo durante el seguimiento, pero con respecto a
los niveles en sangre de everolimus reportados para
los dias 180, 360 y 720.
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Durante la preconversion, asi como en los dias 90,
180, 360 y 720, y durante el periodo inmediatamente
posterior a la conversion, se recolectaron los repor-
tes de examenes de la funcion renal, cuadro hemati-
co, lipidos, hipolipemiantes e hipotensores.

Consideraciones estadisticas

Teniendo en cuenta que la TFG es el resultado prin-
cipal dentro del estudio, ésta se calcul6 utilizando la
formula de Cockcroft-Gault.

El tamafio de la muestra obedeci6 al numero de pa-
cientes a cargo del investigador, quienes fueron con-
sultados para participar en la conversion y posterior
seguimiento de sus registros. En los casos en los
cuales los efectos sobre la TFG fueron mayores a
2 6 3 desviaciones estandar del promedio, el segui-
miento fue suspendido por considerar que le restaba
solidez ética al estudio de casos. Se realizaron anali-
sis descriptivos usando distribuciones de frecuencia
y proporciones para las variables categoricas y me-
didas de tendencia central, y de dispersion para las
variables continuas.

Los resultados para los dias de conversion 0, 90,
180, 360 y 720, fueron comparados utilizando prue-
bas t-Student para la diferencia de medias. Aunque
dentro de los 40 pacientes en seguimiento 2 presen-
taron rechazo del injerto, el andlisis de Kaplan-Meier
de sobrevivencia del injerto se desarrolld sobre la
muestra inicial de 50 pacientes, en el cual el tiempo
fue contemplado hasta el momento del rechazo. To-
dos los andlisis se realizaron a 2 colas, para un nivel
de significancia de 0,05.

Resultados

La muestra inicial contemplaba el seguimiento de 50
pacientes; sin embargo, 2 de ellos murieron antes de los
primeros 90 dias posteriores a la conversion. El primer
registro de muerte, dentro del estudio, es de un hombre
blanco de 42 afios de edad, con trasplante primario de
donante cadavérico, etiologia desconocida e indicacion
de la conversion determinada por criterio histologico.

El trasplante se realiza al paciente cuando éste tie-
ne 33 afos e inicia el tratamiento con mTOR a los
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37. La edad del trasplante era de 5 afios. Durante
el seguimiento no presentd episodios de rechazo
agudo ni suspension de mTOR, asi como tampoco
pérdida del injerto; se registré neumonia adquiri-
da en la comunidad (NAC) como unica infeccion
clinicamente importante durante el seguimiento.
La dosis de everolimus, suministrada al paciente,
siempre fue de 1,5 mg con niveles valle de 3,80 en
el dia 4 del seguimiento y 4,69 en el dia 60.

El segundo registro de muerte, dentro del estudio,
corresponde a una mujer blanca de 43 afios de
edad, con trasplante primario de donante cadavé-
rico, etiologia desconocida e indicacion de la con-
version determinada por criterio histologico. El
trasplante se realiza a la paciente cuando ésta tiene
38 afos e inicia el tratamiento con mTOR a los
43. La edad del trasplante era de 5 afios. Durante
el seguimiento no presentd episodios de rechazo
agudo ni infecciones clinicamente importantes,
pero si presentd enfermedad mieloproliferativa
con hallazgos iniciales de pancitopenia y hepatitis.
Se decide suspension del tratamiento con mTOR
antes del dia 90 del seguimiento. La dosis de eve-
rolimus suministrada a la paciente siempre fue de
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1,5 mg con niveles registrados valle de 4,23 en el
dia 4 del seguimiento y de 3,59 en el dia 30.

Adicionalmente, los registros de 8 pacientes fue-
ron descartados por reportar alguna de las indica-
ciones que sirvieron como criterio de exclusion,
para la muestra que debia seguirse dentro del estu-
dio. Como se observa en la tabla 1, la muestra del
analisis queda constituida por 40 pacientes, como
sigue: 25 hombres de raza blanca, 1 de raza negra
y 14 mujeres de raza blanca, con una edad prome-
dio de 44.5 afios y de 40.4 afios, respectivamen-
te, para el inicio de la conversion. Recibieron en
promedio 950.65 dias de tratamiento con mTOR
con edad promedio del trasplante de 6.8 afos.
Solamente 2 de los 40 pacientes tienen trasplante
secundario y 18 de los 40 recibieron trasplante de
donante vivo. Se toman registros de cancer de piel
no melanoma, cancer de 6rgano solido y trastor-
no linfoproliferativo postrasplante (PTLD), desde
el dia 180, encontrandose que ninguno de los 40
pacientes presenta uno de estos tipos de cancer o
PTLD durante el estudio. En la tabla 1 se presen-
tan las caracteristicas demoFiguras de la pobla-
cion del estudio.

Tabla 1.

Caracteristicas demograficas.

Pacientes convertidos a everolimus

Edad (prom; desv st)

Raza Blancos
Negros
Trasplante Vivo
Cadavérico
Tiempo del trasplante (prom; desv st)
Recibiendo CsA

Recibiendo tacrolimus
Recibiendo azatioprina
Recibiendo acido micofenolico
Recibiendo estatinas

Recibiendo fibratos

Biopsia Si
No

CAN Grado 1
Grado II
Grado III
No registra

CNI Toxicidad
No toxicidad

Sin registros de toxicidad

Hombres (n= 26) Mujeres (n= 14)
46.38; 10.67 41; 9.01
25 14
1 0
10 8
16 6
6.88;2.99 6.63; 2.60
25 14
1 0
15 13
10 0
24 13
1 1
21 6
5 8
5 2
10 3
1 0
10 9
6 3
13 3
7 8
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Se reporta la suspension de mTOR en el dia 720 en
un paciente de 53 afios, debido a acné, quien durante
las anteriores etapas del seguimiento habia reporta-
do no solo acné sino también vértigo. Desde el dia
180 se monitorea la ocurrencia de eventos cardio-
vasculares (evento coronario agudo, evento cerebro
vascular y evento vascular periférico), encontrando-
se que ninguno de los 40 pacientes presenta eventos
cardiovasculares durante los 720 dias posteriores a
la conversion.

Funcion renal

En la Figura 1 se observa una reduccion en los ni-
veles de creatinina que se mantiene hasta el dia 720,
posterior a la conversion a inhibidor mTOR.

La TFG se mantuvo constante solamente en 2 (5%)
de los pacientes seguidos dentro del estudio, dismi-
nuyo en 12 pacientes luego de 720 dias desde la con-
version (30%) y aumento para 26 pacientes (65%),
como se observa en la Figura 2.
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En el seguimiento fue posible observar que, tanto el
promedio de los niveles de creatinina como la TFG
sufren un brusco cambio luego de la conversion, dis-
minuyendo y aumentando, respectivamente, como
se puede apreciar en las Figuras 1, 2 y 3. Los pro-
medios de ambas variables tienden a estabilizarse
luego del dia 360. El promedio de la proteinuria no
muestra un cambio importante luego de la conver-
sion. Es solo hasta el dia 360 que reporta un aumento
importante, conservando este comportamiento hasta
el dia 720. Con respecto a la tendencia, se observa
que luego de la conversion la TFG y la proteinuria
aumentaron a lo largo del seguimiento. La variabi-
lidad de los promedios de creatinina, proteinuria y
TFG es baja.

Como se evidencia en las Figuras 4y 5, en el caso de
la proteinuria, ninguno de los pacientes del estudio
conservo los mismos niveles. El nivel de proteinas
disminuy6 para 22 pacientes; es decir, 55% de la
muestra seguida en el estudio. Este nivel aumento
para los 18 pacientes restantes (45%).

Figura 1.
Comportamiento del nivel de creatinina durante el seguimiento
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Figura 2.
Comportamiento de la TFG durante el seguimiento
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Figura 4.
Numero de pacientes por intervalo de interés de proteinuria
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El conteo de hemoglobina, luego de 720 dias
desde la conversion, aument6 en 16 pacientes; es
decir, 40% de los pacientes seguidos dentro del
estudio. Este conteo disminuy¢6 en 18 de los suje-
tos (45%) y se mantuvo igual en 6 de ellos (15%).
El conteo de globulos blancos se mantuvo igual
solo para 2 pacientes, luego de 720 dias desde la
conversion; correspondiendo al 5% de los pacien-
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tes del estudio. El conteo aumenté en 10 pacientes
(25%) y disminuy6 en 28 (70%). Por su parte, el
conteo de plaquetas se mantuvo igual en 2 (5%)
pacientes, luego de 720 dias desde la conversion.
Este conteo aumentd en 26 pacientes (65%) y
disminuy6 en 12 de ellos (30%). En la tabla 3 se
muestran los parametros hematoldgicos basales y
posconversion.

Tabla 3.

Cuadro hematico.

Media Desv. Estandar Intervalo de confianza 95%
Dia 0 Dia 720 Dia 0 Dia 720 Dia 0 Dia 720
Leucocitos 8.08 6.95 1.61 (7.24 ; 8.93) (6.44 ;7.47)
Hemoglobina 14.17 13.87 2.08 (13.62 ; 14.73) (13.20; 14.53)
Plaquetas 270.55 290.67 57.30 63.28 (252.22 ; 288.87) (270.44 ;310.91)

Los promedios de cada una de las variables del cua-
dro hematico disminuyen inmediatamente luego de
la conversion. Sin embargo, en el caso del conteo de
globulos blancos y de la hemoglobina, se observa
que en el dia 180 sus promedios vuelven a aumentar
(siendo mas ligero el aumento en el conteo de globu-
los blancos). Luego el promedio de estas 2 variables
vuelve a disminuir, para continuar con un comporta-
miento estable hasta el dia 720. En el caso del conteo
de plaquetas, su promedio se mantiene estable luego
de la disminucion posterior a la conversion y hasta
el dia 180, para luego empezar a mostrar un compor-
tamiento creciente que se mantiene hasta el dia 720.

Lipidos

Los promedios de cHDL y de cLDL aumentan in-
mediatamente luego de la conversion, pero luego el
cHDL empieza a disminuir, hasta que en el dia 720
su promedio es incluso menor que en la preconver-
sion. En contraste, el promedio de cLDL contintia
aumentando a medida que pasa el tiempo luego de la
conversion (Figuras 6 'y 7).

Los promedios de TG y cTotal muestran comporta-
mientos similares: disminuyen inmediatamente lue-
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go de la conversion, muestran un aumento en el dia
180 y luego se estabilizan a través de los dias 360 y
720.

Uso de hipolipemiantes

El uso de hipolipemiantes disminuy6 a lo largo del
seguimiento, el mas utilizado durante todo el estu-
dio fue la lovastatina (pas6 de ser utilizado en el
87,5% de los pacientes, a ser utilizado por 60% de
los pacientes). Paralelamente, el hipolipemiante que
aumento en frecuencia de uso fue el gemfibrozilo
(paso6 de ser utilizado en el 5% de los pacientes, a ser
utilizado en el 35% de estos) (Figura 8).

Uso de hipotensores

El control de la cifras de presion arterial se logrd
reduciendo el numero de hipotensores posterior a
la conversion, siendo los inhibidores de la ECA y
los ATII los medicamentos indicados en todos los
pacientes recibiendo mas de 1 hipotensor. Las dosis
del medicamento fueron mayores en el segundo afio,
en comparacion con el primero, para lograr rangos
terapéuticos similares. En la Figura 9, se muestra el
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Figura 6.
Diferencia de medias para el cLDL
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Figura 8.
Frecuencias de uso de los hipolipemiantes
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Figura 9.
Uso de los hipotensores por niimero de pacientes
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numero promedio de hipotensores por paciente du-
rante el seguimiento posconversion.

Analisis de supervivencia del injerto

Como lo muestra la tabla 4, solo se registraron dos
episodios de sospecha de rechazo de injerto, dentro
de los 40 pacientes en seguimiento, sin confirmacion
histologica, sin pérdida del injerto o compromiso de
la funcién renal asociada; lo que equivale al 5% de
los pacientes, con rechazo agudo luego de la conver-
sion, en un periodo de 720 dias. El indice de supervi-
vencia del injerto para el dia 135 (de un total de 720)
es de 97,5%; para el dia 540 es de 97,4%.

Dosis de everolimus y niveles en sangre

Tanto a las dosis de everolimus como a los niveles
valle, se les hizo seguimiento desde el dia 4 de la
conversion y luego durante los dias 14, 30, 60, 90,
180, 360 y 720, posteriores a la conversion.

En el dia 4 todos los pacientes reciben 1.5 mg/dia
de everolimus, mostrando un nivel en sangre prome-
dio de 4.38. A partir del dia 14 empiezan a cambiar
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las dosis diarias de los pacientes pasando algunos
de 1.5 mg/dia a 3.0 mg/dia. Estos cambios se siguen
presentando a lo largo del seguimiento y, entonces,
diferentes pacientes reciben 0.75mg/dia, 1.5mg/dia,
2.0mg/dia, 2.5mg/dia o 3.0mg/dia (Tabla 5).

La Figura 10 evidencia el efecto inmediato de la con-
version sobre el promedio de los niveles en sangre,
reflejado en el aumento a partir del dia 0, registran-
do una caida a partir del dia 90 y hasta el 180, para
luego volver a su comportamiento creciente en el dia
360, pero culminando el seguimiento en una drastica
disminucién del promedio de los niveles valle. La
tendencia general es que luego de la conversion los
niveles valle promedio disminuyen. En términos de
la diferencia estadistica, los promedios que reportan
una diferencia significativa con respecto al nivel va-
lle promedio al inicio de la conversion, son los de los
dias 60 y 90.

De otro lado, al hacer un conteo total de los even-
tos adversos reportados por cada uno de los 40 pa-
cientes, durante las cuatro etapas de registro del
tratamiento posconversion, es posible observar que
75.6% de los pacientes no reporta ningin evento ad-
verso clinicamente importante y que, con una baja

Tabla 4.

Analisis de supervivencia de Kaplan-Meier.

Tiempo de supervivencia medio Desviacion tipica Lim inf (95%) Lim sup (95%)
529,875 14,139 502,163 557,587
Tabla 5.
Dosis de everolimus y niveles en sangre al cuarto dia posconversién
Dosis inicial y niveles iniciales de everolimus
Niveles minimos (ng/ml) (4-5 d)
Dosis inicial (mg/d) <3.0 3.0-8.0 > 8.0 n
1.0 -2.0 (1.5 mg/d) 9(24,3%) 25 (67,6%) 3(8,10)% 37
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Figura 10.
Dosis de everolimus y niveles en sangre
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frecuencia, los mas comunes son las ulceras orales,
diarrea, acné y nauseas (Figura 11).

Discusion

La eliminacion tardia de CNI en un esquema basado
en everolimus y acido micofenoélico estuvo asociada
con estabilidad y mejoria de la funcion renal en 24

meses, en la mayoria de los pacientes, presentando
una tasa de rechazo celular de 5%.

Los resultados de nuestra experiencia tienen ob-
servaciones importantes para tener en cuenta en el
momento de decidir la eliminacion tardia de CNI y
la introduccién de inhibidores mTOR, encontran-
do resultados positivos en la funcion del injerto re-
nal, reduciendo la nefrotoxicidad; sin presencia de
eventos cardiovasculares o neoplasias, y encontran-
do una adecuada tolerancia al medicamento. Estos
resultados son favorables en comparacion con los
obtenidos en el estudio CONVERT?’, en el cual no
se evidencié ninguna diferencia significativa en la
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funcion del injerto renal, en la eliminacion tardia de
CNI y en la introduccion de sirolimus, sugiriendo
ausencia de beneficio en funcién de injerto renal.
Una explicacion probable de los desenlaces podria
estar asociada a la funcion del injerto renal, a los
niveles de proteinuria previos a la conversion y a la
exploracion de hallazgos histoldgicos, descartando
rechazo celular agudo subclinico, recaida de enfer-
medad glomerular y necrosis tubular aguda en el
injerto renal. Se destaca, una vez mas, que el uso
de inhibidores mTOR requiere de condiciones que
deben ser evaluadas previamente para obtener resul-
tados positivos, enfatizando que no se trata de una
estrategia util para todos los pacientes que reciben
CNI, descartando aquellos con deterioro severo en
la funcién del injerto renal®?, proteinuria significati-
va’?, enfermedad glomerular inflamatoria del injerto
renal®®, necrosis tubular aguda®® y, posiblemente,
rechazo celular agudo subclinico. Aun no tenemos
evidencia acerca del comportamiento clinico en re-
ceptores de trasplante renal, con componente humo-
ral, que reciben inhibidores mTOR.
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Figura 11.
Frecuencia total de eventos adversos posteriores a la conversion.
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El uso de inhibidores mTOR est4 asociado con ta-
sas significativamente mayores de rechazo celular
agudo, en esquema de novo con bajas dosis y libres
de CNI, en comparacion con esquemas basados en
CNI21; sin embargo, en concentraciones mayores la
tasa de rechazo es similar'® 343, encontrando como
obstaculo principal la tolerancia y el desencadena-
miento de altas tasas de retiro del medicamento por
efectos adversos.

El presente estudio, fue llevado a cabo esperando una
exposicion a everolimus entre 3 y 8 ng/ml, conside-
rando que los eventos inmunologicos en trasplante
renal se caracterizan por una fase de alta respuesta
inmunolédgica temprana (primer afio del trasplante),
y una etapa tardia de menor intensidad; este nivel
de exposicion aporto profilaxis para rechazo celular
agudo en la gran mayoria de los pacientes, obtenien-
do una adecuada tolerancia en casi la totalidad de es-
tos a diferencia de las tasas previamente reportadas,
empleando exposiciones mayores con tasas de retiro
de medicamento cercanas al 25%°.

Es pertinente resaltar, el aumento en el promedio
de niveles de proteinuria al final del seguimiento,
en comparacion con los valores preconversion, sin
embargo, la presencia de proteinuria severa (>1 g)
solo fue reportada en 6 de 40 pacientes en 24 meses,
los 6 pacientes a excepcion de 1 tenian 5 0 mas afios
de trasplante, fibrosis intersticial y atrofia tubular
moderada en la biopsia pre-conversion, proteinuria
>800 mg en 2 de ellos antes de inicio de everoli-
mus y no fueron realizados estudios de microscopia
electronica, c4d y anticuerpos donante especifico
que permitieran establecer diagnostico de glomeru-
lopatia cronica, siendo estos ultimos una de las limi-
tantes que deben ser consideradas al momento de la
conversion en nuestro seguimiento. Dos de los 6 pa-
cientes tuvieron reduccion significativa en la TFG,
3 de 6 mantuvieron la funcion estable y 1 de 6 me-
jor6 significativamente la funcion del injerto renal
a pesar de la presencia de proteinuria significativa.
El impacto clinico de niveles leves de proteinuria es
desconocido, mereciendo un analisis adecuado en
el largo tiempo**. En ninguno de los pacientes con
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proteinuria significativa, al final del seguimiento,
fue posible la realizacion de una nueva biopsia del
injerto renal.

En cuanto a los resultados de los niveles de hemog-
lobina, solo 1 paciente al final del seguimiento pre-
sentaba niveles de hemoglobina <11 g/L, resultados
similares fueron reportados en receptores de tras-
plante renal con introduccion tardia de everolimus,
encontrando que la anemia causada por everolimus
se caracteriza por microcitosis, hierro sérico bajo,
ferritina alta y niveles de PCR altos, consistente con
anemia asociada a estados inflamatorios cronicos;
esta alteracion ocurri6é en los primeros 3 meses pos-

conversion, desapareciendo a los 6 meses™®.

Por otra parte, los niveles de colesterol LDL y, pre-
dominantemente, los triglicéridos, sufren un aumen-
to progresivo en cada uno de los puntos del tiem-
po registrados, exigiendo un cambio de estrategia
respecto a los medicamentos usados previos a la
conversion, ya que 37 de 40 pacientes antes de la
conversion recibian estatinas (solamente 14 de 40
pacientes lograban los rangos objetivos de colesterol
LDL) reduciéndose el uso de estas a 26 pacientes y
aumentado el uso de fibratos orales al final del se-
guimiento en 14 de los 40 pacientes; sin embargo,
a pesar del aumento en el uso de fibratos orales, los
niveles objetivos de triglicéridos solo lo consiguen
13 de los 40 pacientes y de colesterol LDL solo 4
pacientes en 24 meses.

Es importante afiadir que el uso de lovastatina, la
cual era la tnica estatina incluida en el plan obli-
gatorio de salud en el periodo de estudio en nuestro
pais, es ineficaz para lograr los niveles adecuados
de colesterol LDL, propuestos por Kidney Disease
Outcome Quality Initiative (KDOQI), para el mane-
jo de la dislipidemia en pacientes con insuficiencia
renal cronica®®, basados en las recomendaciones de
la National Cholesterol Education Program (NCEP)
Adul Treatment Panel III (ATP III)*’, asumiendo ra-
zonablemente que el logro de estos objetivos debe
reducir el riesgo de desenlaces cardiovasculares ad-
versos. El uso de otros tipos de estatina como flu-
vastatina en receptores de trasplante renal describe
una reduccion promedio en los niveles de colesterol

Conversion tardia desde un régimen basado en inhibidores de calcineurina a everolimus en receptores de trasplante

renal. Seguimiento a 24 meses
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LDL de 159 mg/dl previo al inicio del medicamento
hipolipemiante a 98 mg/dl al final del seguimiento,
asociado con un riesgo menor de eventos cardiovas-
culares®®. Aunque en 24 meses de seguimiento del
grupo de estudio no se presentaron desenlaces car-
diovasculares adversos, el seguimiento y analisis en
el largo término debe ser llevado a cabo para con-
cluir efectos directos sobre el comportamiento de
lipidos.

El control de la cifras de presion arterial se logrd
reduciendo el nimero de hipotensores posterior a la
conversion, siendo los inhibidores de la ECA y los
ATII los medicamentos formulados en todos los pa-
cientes que reciben 1 o mas hipotensores.

Las dosis de inicio de everolimus (0,75 mg bid) no
lograron niveles objetivo en el 25% de los pacien-
tes, motivo por el cual, posterior al analisis de los
resultados, la dosis de inicio ha sido modificada para
futuros pacientes en conversion tardia (1mg bid), asi
mismo, los niveles fueron mayores en el segundo
afio en comparacion con el primer afio para lograr
rangos terapéuticos similares, sin embargo, la ex-
plicacion de este comportamiento no es claramente
identificable, al no contar con datos soportados en
estudios farmacocinéticos.

En conclusion, el uso de everolimus en combinacion
con acido micofenolico en dosis reducida, permite
el retiro de CsA en receptores del injerto renal se-
leccionados, de forma tardia y segura, permitiendo
mejoria o estabilizacion en la funcion el injerto, sin
aumentar el riesgo de desenlaces cardiovasculares
adversos, presencia de neoplasias y con adecuada
tolerancia.
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Resumen

Introduccion: Los pacientes post trasplante renal presentan una Supervivencia media inferior a la de po-
blacion general, esta supervivencia se disminuye mas cuando estd relacionada con pérdida del injerto; se
pretende identificar la contribucion de los factores de riesgo con la pérdida del injerto.

Materiales y métodos: Estudio de Cohorte retrospectiva post-trasplante renal; se describieron las carac-
teristicas generales de los pacientes; se calculo el RR (Riesgo relativo) para el riesgo de pérdida del injerto
(p<0,05) y se exploraron diferencias de supervivencia en diagramas de Kapplan Meier.

Resultados: Se analizaron 164 casos; la mediana de edad fue de 48 afios; de peso fue 68 kg, de depuracion
de creatinina al afio del trasplante de 57,17 mg/dl; la supervivencia global del injerto a 5 afios fue del 88,4%
y la de los pacientes del 92,1%.

El Riesgo relativo (RR) de pérdida del injerto en quienes presentaron rechazo en el primer afio fue de 3,86;
(p =0,002).

Se encontraron diferencias significativas en la supervivencia del injerto a cinco afos en pacientes mayores
vs menores de cincuenta afios de edad (96,8 vs 83,2 % respectivamente), la amplitud de estas diferencias se
iguald posterior a los 70 meses (5,8 afios).

Conclusiones: Se identifico la contribucion de los factores de riesgo pretrasplante con la pérdida del injer-
to; encontrando a la edad como el tnico factor relacionado; siendo esta menor en mayores de 50 afios.

Segun los resultados, se sugiererealizar seguimientos mas estrechosa los menores de 50 afios hasta el quinto
aflo del trasplante.

Palabras clave: Supervivencia libre de enfermedad, Rechazo del injerto / epidemiologia, Rechazo de In-
jerto, Estadisticas de Atenciéon Médica (fuente DeCS).

Analysis of graftpost- transplant renal survival

Abstract
Introduction:post renal transplant patients have a lower than average survival general population, this sur-
vival is decreased more when related to graft failure; It aims to identify the contribution of risk factors with
graft loss.

Recibido: 27 de julio de 2015, aceptado: 26 de noviembre de 2015
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Materials and methods: Retrospective Cohort Study renal post-transplantation; General characteristics
of the patients were described; the RR (Risk ratio) was calculated for the risk of graft lost (p <0.05) and sur-
vival differences Kapplan Meier diagrams were explored.

Results:164 cases were analyzed; the median age was 48 years; weight was 68 kg, creatinine clearance an-
nually transplant 57.17 mg / dl; overall graft survival at 5 years was 88.4% and 92.1% patients. The relative
risk (RR) of graft loss in those who experienced rejection in the first year was 3.86; (P = 0.002). Significant
differences in graft survival at five years in patients older vs younger than fifty years of age (96.8 vs 83.2%,
respectively), were found the extent of these differences are equalized after 70 months (5.8 years).

Conclusions: The contribution of pre-transplant risk factors with graft loss were identified; finding Age
as the Single related factor; being high in younger than 50 years. Given this results closer monitoring of
patients younger than 50 years until the fifth year after transplantation is suggested.

Key words: Disease-Free Survival, Graf Rejection/epidemiology, Kidney Transplantation/mortality, Graft

Rejection, Medical Care Statistics (MeSHsource).

Introduccion

a enfermedad renal crénica constituye un

I problema de salud publica a nivel mundial;

esta asociada con mayor riesgo de enferme-

dad cardiovascular, 6sea, alteraciones metabolicas,

nutricionales e infecciosas y con mayor mortalidad.

Mas del 40% de los pacientes mueren en didlisis

como resultado de enfermedad cardiovascular' . El

trasplante renal, es el tratamiento de eleccion en es-

tos pacientes; ofreciendo mayor supervivencia y de
la calidad de vida, comparado con la dialisis*.

El presente estudio pretende describir la relacion de
los factores de riesgo con la pérdida del injerto de
los ultimos 5 afios en pacientes con trasplante renal
(periodo 2009 a 2014) de la Fundacion Clinica Sha-
io.

Materiales y métodos

Se analizé una cohorte retrospectiva; los datos fue-
ron extraidos de la base de registro y seguimiento
a la cohorte de trasplante renal y exportados al sof-
tware estadistico SPSS V.22.0; se describieron las
caracteristicas generales de los pacientes, las varia-
bles cualitativas fueron presentadas con frecuencias
absolutas y relativas, las cuantitativas con medianas
y rangos intercuartilicos; se exploraron los riesgos
relativos para pérdida del injerto de las variables

cualitativas mediante tablas cruzadas y chi cuadra-
do; asi como la diferencia de medias en las variables
cuantitativas por medio de t de Student para mues-
tras independientes; todas para un nivel de confianza
del 95%.

Con los datos obtenidos se exploraron las diferen-
cias en la supervivencia del injerto en diagramas
de Kapplan Meier y contraste de valores mediante
el log-Rank (Mantel Cox) para la diferencia de su-
pervivencia por subgrupos, para un valor de p<0,05
para la presencia de diferencias (a dos colas).

Resultados

Se revisaron 164 casos de trasplante renal; la me-
diana de edad fue de 48 afos (Rango intercuartilico
(RQ): 35 — 55 afios); de peso fue de 68 kg (RQ: 60
— 73 kg); de depuracion de creatinina al afio de tras-
plante determinada por método de Cockroft Gault
fue de 57,17 mg/dl (RQ: 44,53 — 68,79); el tiempo
medio de seguimiento para la supervivencia del in-
jerto de 42,29 meses (RQ: 17,78 — 61,65 meses), con
una supervivencia global del 88,4% de los injertos
a 5 afos; el tiempo medio de seguimiento para la
Supervivencia del paciente fue de 46,68 meses (RQ:
23,47 - 64,75 meses) con una Supervivencia global
92,1% a 5 anos (Tabla 1)

En los pacientes que presentaron rechazo en el pri-
mer aio, el riesgo relativo (RR) de pérdida del injer-
to fue de 3,86; (p = 0,002); no se encontraron dife-
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rencias significativas para el resto de los riesgos en  (p = 0,014) comparada por edad (Mantel-Cox Log

relacion con la pérdida del injerto (Tabla 2).

La supervivencia del injerto a cinco afos en curvas

Rank) en mayores vs menores de cincuenta afios
(96,8 vs 83,2 % respectivamente), la amplitud de
estas diferencias se igual6 posterior a los 70 meses

de Kapplan Meier, mostr6 diferencias significativas (5,8 afios) (Figura 1).

Tabla 1.

Caracteristicas generales (variables cuantitativas)

Variable Recuento Mediana (p25 - p75)
Edad 164 48 (35 ; 55,75)

Peso 94 68 (60; 73)

Tiempo de seguimiento, Supervivencia Injerto (meses) 164 42,29 (17,78 ; 61,65)
Tiempo de seguimiento, Supervivencia (Meses) 164 46,68 (23,47 ; 64,75)
Cockroft Gault 53 57,170 (44,503 ; 68,795)

Supervivencia del injerto a 5 afos = 88,4%

Supervivencia del paciente a 5 afos = 92,1%

Tabla 2.

Caracteristicas generales de los pacientes (Variables Cualitativas)

Factor de Riesgo Pérdida del injerto Total (%) RR (IC 95%) P Valor
Si (%) No (%)
Rechazo en el primer afo 9(5,5) 22(13,4) 31(18,9) 3,86 (8,7 ; 1,72) 0,002
Infeccion oportunista en el primer afio 3(1,8) 26(15,9) 29(17,7) 0,87 (2,8 ;0,27) 0,557
Complicaciones Quirargicas primer afio 2(1,2) 11(6,7) 13(7,9) 1,37 (5,29 ; 0,35) 0,46
Complicaciones inmunoldgicas primer afio 3(1,8) 10(6,1) 13(7,9) 2,18 (6,49 ; 0,73) 0,178
Sexo Masculino 13(7.,9) 97(59,1) 110(67,1) 0,94 (2,34 ; 0,38) 0,559
Donante Cadavérico 16(9,8) 123(75) 139(84,8) 0,96 (3,05 ; 0,3) 0,582
Anticuerpos Citotoxicos positivos 1(1,7) 1(1,7) 2(3,3) 5,81 (29,41 ; 1,15) 0,192
HBCcAG IgG 1(1,7) 5(8,3) 6(10) 1,8 (12,99 ; 0,25) 0,484
CMV IgG 6(10) 50(83,3) 56(93,3) & &

n = 164 pacientes; *dato no calculado (subgrupos menores a 5 elementos); CMV IgG: Inmunoglobulina G para citomegalovirus;
HBcAG IgG: Inmunoglobulina G para antigenos del Core para el virus de la hepatitis B
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Figura 1.

Supervivencia del injerto en mayores y menores de 50 afos.
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No 101 17 84 (0,832) 0,0143
Si 63 2 61 (0,968)
Global 164 19 145 (0,884)

Prueba de igualdad de distribuciones de supervivencia para los distintos niveles de Mayor de 50.

Tabla 3.
Caracteristicas de los pacientes que presentaron pérdida del injerto (Variables Cuantitativas)
Variable Diferencia de medias
(IC 95%) P Valor
Tiempo de seguimiento, Supervivencia Injerto (Meses) -24,62 (-35,34; -13,9) 0,000
Tiempo de seguimiento, Supervivencia (Meses) 5,51 (-8,57 ;19,59) 0,213
Porcentaje de reactividad de anticuerpos clase [ 26% (-17% ; 69% ) 0,092
Porcentaje de reactividad de anticuerpos clase 11 25% (-23% ;5 72% ) 0,122
Edad -7,72 (-14,18 ; -1,26) 0,010
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Discusion

Se realizé un estudio descriptivo a una cohorte de
pacientes de trasplante renal, se exploraron factores
de riesgo para pérdida del injerto y se compararon
las tasas de supervivencia entre los factores de ries-
go que expresaron diferencias significativas.

Ninguno de los pacientes de la cohorte presentd
como antecedente al trasplante HIV, VDRL, HB-
sAG, HBcAG IgM, VHC ni CMV IgM positivos.

La incidencia de rechazo durante el primer afio re-
portada en esta cohorte fue inferior a lo reportado
por otros estudios (18,9%), pudiendo explicar la alta
tasa de supervivencia del injerto en nuestros pacien-
tes a 5 afios (88,4%)°°°.

La tasa global de pérdida del injerto fue similar a la
reportada por otras cohortes’.

En el estudio de Campbell SB del 2013, se encontra-
ron tiempos de supervivencia del paciente y supervi-
vencia del injerto superiores para el caso de donante
vivo!®!1; en este estudio, la pérdida del injerto entre
los grupos de donante vivo y cadavérico no mostro

diferencia significativa (p<0,582).

La infeccion aguda por citomegalovirus (CMV) en
el paciente post trasplante renal, se ha relacionado
con un efecto citopatico en las células epiteliales
glomerulares y tubulares, con alteracion de las mo-
léculas de adhesion e inflamacion resultando en ne-
fritis intersticial; explicando la menor supervivencia
del injerto a largo plazo'?; se ha demostrado que un
esquema de profilaxis anti-viral en los pacientes se-
ronegativos reduce la incidencia de esta infeccion en
el postrasplante y el riesgo de pérdida del injerto'?;
en el presente estudio, se presentaron limitaciones
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en el tamafo de muestra para explorar asociaciones
por subgrupo, impidiendo establecer la asociacion
del CMV con la pérdida del injerto.

La mediana de tasa de filtracion glomerular (Croc-
koft-Gault) al afio de trasplante fue similar a la re-
portada en otros estudios'*.

No se observaron neoplasias durante el tiempo de
seguimiento a esta cohorte.

Las limitaciones del presente estudio correspon-
den con la de los estudios de cohorte, la exposicion
no fue asignada de manera aleatoria por lo que no
prueban necesariamente causalidad; como fortaleza
se cuenta con datos del estrecho seguimiento de los
pacientes por lo que las pérdidas no constituyeron
un inconveniente y dado el tamafio de la serie, se
pudieron generar comparaciones entre subgrupos.

Conclusiones

Se identifico la contribucion de los factores de riesgo
pretrasplante con la pérdida del injerto; encontrando
a la edad como el unico factor relacionado; siendo
esta menor en pacientes mayores de 50 afos.

Los resultados sugieren como recomendacion un se-
guimiento mas estrecho a los menores de 50 afios
hasta el quinto afio del trasplante (posterior a este
momento el riesgo mostrd ser similar para toda la
poblacion).
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Abstract

Objective: To determine whether a treatment with spironolactone can correct chronic idiopathic hypokale-
mia for patients with chronic kidney disease undergoing treatment with peritoneal dialysis.

Design: Interventional study without control group.

Patients: Patients with chronic kidney disease over 18 years old, undergoing treatment with peritoneal
dialysis for over 1 year; with reported diuresis of less than 100 ml in 24 hours and in whom chronic idiopathic
hypokalemia was diagnosed.

Materials and methods: All patients were tested for known causes of hypokalemia; once these causes
were discarded we initiated treatment with spironolactone with an initial dose of 25 mgs per day and a mon-
thly increase of 25 mgs until a maximum dose of 200 mg per day. Serum potassium was measured monthly
and dialyzed potassium was measured every 6 months.

Results: 20 patients fulfilled the requirements for inclusion. Four patients (20%) developed hyperkalemia
and had to stop the treatment. For the remaining 16 patients initial potassium of 2,84 was measured, 6 months
later it was elevated to 3,40; 3,37 after 12 months; 3,58 after 18 months and 3,9 after 22 months, these values
were statistically significant (p < 0,05). 12 episodes of peritonitis occurred for the 16 patients, representing an
incidence of 1 episode per 19 patients month. The average dose of spironolactone used after 3 months was 65
mgs; 67 mgs after 6 months; 75 mgs after 12 months; 60 mgs after 18 months and 68 mgs after 22 months.
In the 22 months follow up, 5 (25%) patients were with drawn for motives not related to therapy and 7 of the
16 (43.75%) patients passed away.

Conclusions: Hypokalemia is a cause of great mortality for patients undergoing treatment with peritoneal
dialysis; in addition to its own risks it also facilitates the development of peritonitis that requires additional
therapeutic interventions. We suggest that could Spironolactone diminish the intestinal loss of potassium but
may cause hyperkalemia so patients must be closely monitored.

Key word: chronic kidney disease, peritoneal dialysis, and hypokalemia (fuente DeCS).

Resultados del tratamiento de la hipopotasemia con espironolactona en paciente con
enfermedad renal cronica en dialisis peritoneal

Resumen

Objetivo: Determinar si el tratamiento con espironolactona puede corregir la hipopotasemia cronica idiopé-
tica de pacientes con enfermedad renal cronica (ERC) en tratamiento con dialisis peritoneal.
Diseiio: Estudio de intervencion sin grupo control.
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Pacientes: Pacientes con ERC mayores de 18 afios, quienes requirieron didlisis peritoneal por mas de 1,
quienes tenian una diuresis menor a 100 ml/24 horas, y en quienes se habia diagnosticado hipopotasemia
crénica idiopatica.

Materiales y metodos: Todos los pacientes fueron valorados para causas conocidas de hipopotasemia.
Una vez que fueron descartadas se optd por iniciar tratamiento con espironolactona, a una dosis inicial de 25
mgs por dia e incrementos mensuales de 25 mgs, hasta una dosis maxima de 200 mgs. El potasio sérico fue
medido cada mes y el potasio del dializado cada 6 meses.

Resultados: 20 pacientes cumplieron con los criterios de inclusion. 4 pacientes (20%) desarrollaron hiper-
potasemia y requirieron suspension del tratamiento. Para el resto de los 16 pacientes el potasio inicial fue de
2,84 y 6 meses mas tarde se elevo a 3,40; a los 12 meses su valor fue de 3,37, 3,58 a los 18 meses y 3,9 a los
22 meses, valores que fueron estadisticamente significativos (p < 0,05). Se presentaron en el seguimiento de
los 16 pacientes 12 episodios de peritonitis con una incidencia de 1 episodio por 19 pacientes mes. La dosis
promedio de espironolactona utilizada fue de 65, 67, 75, 60 y 68 mgs para los meses 3, 6, 12, 18 y 22, respec-
tivamente, de seguimiento. 5 pacientes (25%) fueron retirados del seguimiento por motivos no relacionados
con la terapia y 7 pacientes (43,75%) fallecieron.

Conclusiones: La hipopotasemia es causal de mortalidad en pacientes en tratamiento con dialisis perito-
neal. Ademas su presencia es un factor de riesgo para la aparicion de peritonitis, la cual requiere interven-
ciones adicionales. Nosotros sugerimos que la espironolactona puede disminuir las pérdidas intestinales de
potasio, pero puede causar hiperpotasemia, siendo importante el seguimiento estrecho de los pacientes bajo

tratamiento.

Palabras clave: Enfermedad renal cronica, dialisis peritoneal, hipopotasemia (MeSHsource).

INTRODUCTION

ypokalemia is a complication rarely repor-

ted in patients with chronic kidney disease

(CKD) although its prevalence can fluctuate
between 10% through 36% in reports from several
studies!?. Its etiology has been attributed to several
different factors: some of them related to the under-
lying disease; others, to medical therapies, malnutri-
tion and diets with low potassium intake’. Another
explanation blames the transcelular distribution of
potassium stimulated by insulin (in response to pe-
ritoneal glucose)*, loss of potassium through urine,
sweat and peritoneum specially when the number
of exchanges is high and residual kidney function
is presented. In a few patients the etiology is idio-
pathic; we believe the intestinal loss of potassium
may be an important cause due to the stimulation of
the intestinal receptor by mineralocorticoid activity.
It is our belief that blocking these receptors could
prove beneficial for restoring the levels of potassium
to normal.

This study describes our experience using spirono-
lactone for the management of hypokalemia in chro-
nic kidney disease patients undergoing peritoneal
dialysis.

Patients, materials and methods

Patients with chronic kidney disease over 18 years
old, undergoing treatment with peritoneal dialysis for
over 1 year; with reported diuresis of less than 100ml
in 24 hours and in whom chronic idiopathic hypokale-
mia (more than 4 months evolution) was diagnosed.

Hypokalemia was defined as values lower than
3,5mEq/L. Demographic variables were analyzed
and all patients were evaluated for initial KT/V and
Test of Peritoneal Equilibrium. These variables were
also analyzed at the end of the study and the last re-
gistered value was used for the patients who passed
away or were removed from treatment due to hyper-
kalemia or other reasons.

A high potassium intake diet was implemented in all
patients; explainable causes of hypokalemia were
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discarded such as chronic diarrheal syndrome, repe-
tition emesis, excessive sweating, excessive minera-
locorticoids and the intake of medications than can
cause hypokalemia (Diuretics, B2 adrenergics and
xantines). We added an angiotensin converting en-
zyme inhibitor (ACE inhibitor) or an angiotensin II
receptor antagonist (ARBs) to the treatment for all
patients without low blood pressure values. Blood
pressure was registered monthly and for its control
in case high values were found an ACE inhibitor or
an ARB was added in the first place, followed by a
calcium channel blocker or an Alfa 1 antagonist de-
pending on the treating doctors' judgment; the goal
blood pressure was set around 140/90mmHg.

The levels for renin and aldosterone were determi-
ned for all patients as well as the dialyzed 24 hours
potassium excretion. 24 hour potassium in urine was
not determined due to the fact that all patients were
anuric (diuresis less tan 100ml/24 hours); 24 hours
fecal potassium was not determined either due to the
difficulties at obtaining and processing the samples.

Patients received spironolactone with an initial dose
of 25 mg per day and a monthly increase of 25 mg
until a maximum dose of 200 mgs per day. In case a
potassium level was found higher than 4,5meq/L the
dose was reduced by 25 mgs; higher than 5,0meq/L
it was reduced by 50 mgs and if it was found higher
tan 5,5meq/L the treatment was suspended. Serum
potassium was measured monthly and dialyzed po-
tassium was measured every 6 months. The study
was extended for 22 months for the patients who
achieved the time of evaluation, corresponding to
the last cut of the research data.

Design

Interventional study without a control group. All pa-
tients gave their written consent before taking part
in the study.

Results

20 patients met the inclusion criteria, 12 (60%) in
CAPD program and 8 (40%) in APD. 4 men and 16
women with a mean age of: 65.7 +/- 9.08, CKD etio-

Hypokalemia results of treatment for patients in peritoneal dialysis with spironolactone

Rev. Colomb. Nefrol. 2015; 2(2): 102 - 110

logy: 12 (60%) diabetic nephropathy, 4 (20%) hyper-
tensive nephropathy, 4 (20%) unknown etiology.

Four (20%) patients required the discontinuation
of therapy due to the appearance of hyperkalemia
(mean plasma potassium at suspension of 5.905 +/-
0.34 mEq/L) without clinical or electrocardiogra-
phic changes; all within the first 9 months of thera-
py and an average of 5.25 months; with an average
dose of spironolactone at the time of suspension of
31.25 +/- 12.5 mg. Interestingly during the 14 mon-
ths follow up of this group, no patient passed away
or presented hypokalemia.The age of these patients
was 65.25 +/- 8.42 years, while the group that did
not present 65.81 +/- 9.50 without statistically signi-
ficant differences.

Of 16 (80%) patients who did not develop hyper-
kalemia, eleven completed 6 months follow-up, 8
twelve months, six 17 months, and only four pa-
tients 22 months.

5 patients were withdrawn for reasons unrelated to
therapy: two were transferred to a different health
institution, one underwent renal transplant, one had
a recovering residual renal function and one was
transferred to hemodialysis due to refractory peri-
tonitis. 7 of the 16 (43.75%) patients passed away
during follow-up; their average serum potassium at
the time of death was 3.06 +/- 0.70. 2 within the first
4 months of starting treatment; the causes of death
were: | myocardial infarction and 1 pneumonia; the
remaining 5 patients passed away between three and
seven months of treatment; one at 11 months and the
last at 16 months. The causes of death were: 2 he-
morrhagic strokes, 2 lower limb gangrene, and one
sudden death.

Only 3 patients’ had initial potassium values higher
than 30 mEq in 24 hours dialysate; two of them pas-
sed away in the first 6 months follow-up. The remai-
ning patient had a potassium dialysate of 31.58 at 6
months treatment; 35.88 at 12 months; 43.74 at 18
months and 15.7 at 22 months. The 24 hours dialy-
sate potassium was found at an average of 26.78 +/-
15.22 for all patients; an average of 26.40 +/- 16.17
for the patients who didn't develop hyperkalemia,
and an average of 28.32 +/- 12.78 for the ones who
did present it. At 6 months follow up this value was




32.51 +/- 10.82 for all patients; 30.19+/- 10.63 for
the group without hyperkalemia and an elevation
was found in the hyperkalemia group with an ave-
rage of 42.92+/- 2.90. This probably reflected serum
potassium and indicated dialysate independent fac-
tors in the generation of changes in serum potas-
sium. The 12 month follow up values for the group
without hyperkalemia were averages of: 22.51 +/-
5.44 at 12 months; 30.91 +/- 12.87 at 18 months and
29.93 +/- 18.48 at 22 months.

The initial serum albumin was evaluated for an ave-
rage of 3.15 +/- 0.39 for all patients; for deceased
patients an average of 2.99 +/- 0.51 and for non de-
ceased patients an average of (13) 3.25 +/- 0.30. Of
the 7 patients who passed away six (85.71%) had
low albumin values at baseline. The initial serum
albumin for patients who developed hyperkalemia
during treatment was an average of 3.45 +/- 0.05 and
for those who didn't it was an average of 3.09 +/-
0.41.In the group of patients with improvement in
the value of serum potassium, serum albumin from
an initial value of 3.09 +/- 0.41 shifts to a final value
of 3.09 +/- 0.54 statistically unchanged significant.
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The total values of renin before treatment averaged
22.33 pg/ml; the total values for aldosterone ave-
raged 6.51 ng/100 cc. No patient presented renin
values greater than 65 pg/ml; or aldosterone values
greater than 20 ng/100cc compatible with mineralo-
corticoid excess.

12 episodes of peritonitis occurred in 16 patients,
representing an incidence of 1 episode per 19 pa-
tients month; in comparison with the total group of
patients (136 on average) evaluated in the same time
period and with a calculated incidence of 1 episode
per 44 patients month.

The initial potassium for the 16 patients who didn't
develop hyperkalemia was 2.84; at 6 months it was
raised to 3.40; at 12 months 3.37; 18 months 3.58
and at 22 months it was 3.9 (Figure 1). The avera-
ge dose of spironolactone used at 3 months was 65
mgs; 67 mgs at 6 months; 75 mgs at 12 months; 60
mgs at 18 months, 68 mgs at 22 months.

In order to the determine the behavior of serum po-
tassium in the patients enrolled in the study we used
the following procedure. Patients who could recei-

Figure 1.
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ve the 5 measurements (4 patients) were selected
and their mean result was obtained for each period:
month 0, month 6, month 12, month 18, and month
22 (Table 1). When Applying the Normality test we
found that at month 0 the distribution did not behave
normally P <0.05; therefore in order to demonstra-
te statistical significance the nonparametric Krus-
kal-Wallis test was applied. Significant differences
were found (p= 0,034) in the values of serum po-
tassium comparing the 5 period controls of the pa-
tients who ended the process (Table 2,3). Analyzing
the measurements in the graph, note that at month
0 they present the lowest average levels and is the
period that marks the difference compared with the
measurement at month 22.

The value for initial KT/V was an average of 1.76
+/- 0.67 for all patients,with an average age of 65.7
+/- 9.08and at the end it was 1.79 +/- 0.40. The peri-
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toneal equilibrium test was evaluated in the group of
patients who did not develop hyperkalemia; 6 were
found to be low transporters of glucose; 9 were high
transporters of glucose; 6 were low transporters of
creatinine and 9 were high transporters of creatinine.
Evaluating these parameters at the end of the study
we found no significant changes.

Evaluating the blood pressure variable we realized
it was elevated in both groups with and without
hyperkalemia but we decided not to consider it as an
important variable because we allowed changes in
antihypertensive therapy for patients with high car-
diovascular risk. None of the side effects for spiro-
nolactone were observed such as gynecomasty and
low blood pressure.

Discussion

Hypokalemia is a rare complication in CKD patients
but it is associated with significant complications

Table 1. with increased morbidity and mortality’->»¢ even
though all-cause and cardiovascular mortality can be
Mean Serum potassium in patients who completed higher in the first year of peritoneal dialysis’.
the process Hypokalemia is also considered a risk factor for pe-
Time Mean Standard Deviation ritonitis in patients undergoing peritoneal dialysis®®.
month 0 2,9000 ,20000 It could be caused by a reduction in gastrointesti-
month 6 3,4125 ,16520 nal motility, with subsequent bacterial overgrowth
month 12 34575 61092 and trans mural migration of enteric organisms!?. It
i 1 34275 38048 could glso be a rparker of malnutrition, r.elating to
alterations in the immune defense mechanisms’!!.
month 22 3,9000 ,28284
Total 3.4195 46031 Due to th§ risk that hypokal§mia represgnts, it's
treatment is paramount. Various therapies have
Table 2.
Normality test
POTASSIUM TIME Kolmogorov-Smirnov(a) Shapiro-Wilk
Statistic gl Sig. Statistic gl Sig.
month 0 ,441 4 ,630 4 ,001
month 6 ,252 4 916 4 513
month 12 ,278 4 942 4 ,666
month 18 258 4 ,900 4 ,429
month 22 ,260 4 ,827 4 ,161
a Correlation of significance of Lilliefors
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Table 3.

Contrast Statistic (a,b)

ContrastStatistic(a,b)

POTASSIUM
Chi-square 10,429
Gl 4
Sig. asintot. ,034

aKruskal-Wallis Test
b Aggregation variable: TIME

been tried; including increased oral intake of potas-
sium? '2; Icodextrin to improve nutritional status,
and generate lower insulin secretion'®!'#; potassium
infusion in the bags for dialysis'>-!7and mineralo-
corticoid blockade with mineralocorticoid receptor

antagonists (MRAS).

Mineralocorticoid blockade has always been consi-
dered high risk in patients with CKD; it has been
used in patients with CKD and resistant hyperten-
sion. In a group of patients without dialysis Pisoni et
al obtained therapeutic efficacy, but with the risk of
generating hyperkalemia, and a fall in the GFR'®. In
patients undergoing dialysis therapy, Xiaoying Ni et
al achieved a significant reduction in blood pressure,
but 2 patients required the discontinuation of medi-

cation by the development of hyperkalemia'®.

In the Dialysis Outcome Heart Failure Aldactone
Study (DOHAS), Matsumoto Y, et al in patients un-
dergoing hemodialysis, spironolactone reduced the
frequency of death or hospitalization for cardio-ce-
rebrovascular events and hyperkalemia was obser-
ved only in 1.9% of patients®’.

In patients undergoing peritoneal dialysis with Class
IIT and IV heart failure, the spirono lactone improve-
ment the patients' ejection fraction, and left ventricle
mass index with very low side effects such as hyper-
kalemia, only in one patient in the study of Taheri et
al?!, and 2 in the Ito Y et al?2.

Yongsiri S et al, in a randomized, double-blind,
placebo controlled trial conducted in 24 peritoneal
dialysis patients with hypokalemia, evaluated the
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therapeutic response to 25 mgs of spironolactone
for 4 weeks. They found no significant changes in
serum potassium; however they did not increase the
dose and the study was conducted for a very short

time?3.

In our study we found that hypoalbuminemia is com-
mon in patients who were diagnosed with hypokale-
mia, their presence is linked with high mortality
and the possible emergence of bacterial peritonitis.
The absence of significant variation in the values of
serum albumin between its initial and final value ex-
cludes improvement of nutritional status that exp-
lains the rise in serum potassium.

Treatment with spironolactone can correct hypokale-
mia, but patients must be closely monitored due to
the risk of hyperkalemia, especially in anuric pa-
tients. The age of patients with treatment in the group
of hyperkalemia was not different that group without
hyperkalemia, important aspect because the aged pa-
tients have major possibility of this complication®*,
The KT/V and age of the patients at the beginning
and end of treatment was found in the recommen-
ded goals, being unlikely to contribute to potassium
disturbances, their correction, and the appearance of
hyperkalemia.

We suggest that hypokalemic CKD patients under-
going peritoneal dialysis may have an abnormal
activity in the colon's aldosterone-sensitive epithe-
lial sodium channels, which could result in sodium
retention and increased potassium loss by diges-
tive tract. We believe that the administration of
an aldosterone antagonist (spironolactone) could
reduce their losses and restore serum potassium
levels.

It has been observed that the aldosterone levels in
CKD patients rise gradually when their GFR is less
than 50 ml/minute. The intestinal cells of the colon
and small intestine may be affected by aldosterone
effect, with an increase in luminal membrane per-
meability to sodium and a subsequent activation of
new sodium channels, resulting in an increased acti-
vity and number of Na,K-ATPase pumps. The result
of the above interaction is intestinal sodium reten-
tion and increased intestinal potassium loss?>.
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It is also likely that low sodium intake diets com-
mon in CKD patients undergoing dialysis therapy
may reactively decrease the levels of protein type
2 11B-hydroxysteroid dehydrogenase (11 B-HSD2)
in the colon; this protein degrades cortisol to cor-
tisone, a metabolite without sodium retaining acti-
vity. Subsequently an elevation of messenger RNA
levels occurs and an increased activity of the epi-
thelial sodium channel (ENaC); this condition is
mediated by the activation of the mineralocorticoid
receptor?®,

In support of our suggestions there are studies that
have shown that sodium reabsorption is an active
process that occurs in the rectum and colon muco-
sa®’?8, This process is regulated at least in part by
the mineralocorticoid receptor?® and results in the
activation of the epithelial sodium channels*°. Mine-
ralocorticoid receptor activation by fludrocortisone
increases the rectal electrical potential difference, an
effect that is also achieved by inhibiting the enzyme
11 B-HSD?2 in rectal segments obtained from a hu-
man colon?!.

The relevance of extra renal 11 B-HSD2 enzymes
in humans has been demonstrated in patients wi-
thout renal function, in which the glycyrrhetinic
acid has significantly decreased the levels of plas-
ma potassium?®2. Colon sodium absorption in expe-
rimental models of chronic renal failure with the
5/6 nephrectomy, increases as the GFR is reduced,
accompanied by elevated expression of ENaC, an
effect that may be partially mediated by the AT1 re-
ceptor agonist™3.
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Conclusions

Hypokalemia is a cause of great mortality for pa-
tients undergoing treatment with peritoneal dialysis;
in addition to its own risks it also facilitates the de-
velopment of peritonitis that requires additional the-
rapeutic interventions. We suggest that the Spirono-
lactone could to correct hypokalemia at diminish the
intestinal loss of potassium, but may cause hyper-
kalemia so patients must be closely monitored. Pre-
venting malnutrition and avoiding very low sodium
intake diets may contribute to prevent hypokalemia.

It is necessary to design studio in which can reliably
measure fecal excretion of potassium, and thus con-
firm our suggestion.
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Resumen

Introduccion: Existe una creciente incidencia y prevalencia de pacientes con enfermedad renal cronica que
requieren terapia de reemplazo, con pobres resultados y alto costo. Los programas de predialisis permiten
retardar la progresion de la enfermedad renal y la reduccion de eventos cardiovasculares.

Objetivo: Valorar el beneficio de un programa de predialisis en pacientes con enfermedad renal cronica
estadio IV, atendidos en la ciudad de Manizales.

Materiales y métodos: Estudio de cohorte retrospectivo. Se hizo una base de datos completa de variables
clinicas y paraclinicas, de los pacientes seleccionados desde el afio de ingreso, durante tres afios. El analisis
estadistico se hizo con el programa SPSS 12. Se utilizaron medidas de tendencia central (promedio), de posi-
cion (percentiles) y de dispersion (desviacion estandar, rango) para las variables de naturaleza cuantitativa. Se
calcularon las proporciones para las variables cualitativas.

Resultados: El control de la presion arterial sistolica y diastdlica en los 3 y 2 afios de control, respectiva-
mente, fue estadisticamente significativo. Se encontr6 significancia en el control de la ferritina en el primero y
segundo ano. Se pudo observar un control estable de hemoglobina durante el periodo de observacioén con mi-
nima necesidad de eritropoyetina (23,07%). Ningtn paciente, en el tiempo de seguimiento, ingreso a dialisis.
Conclusion: Un programa de predialisis asegura mayor adherencia y control de metas en variables clinicas
y de laboratorio, en pacientes con enfermedad renal cronica.

Palabras clave: Predidlisis, unidad renal, enfermedad renal cronica, seguimiento, Manizales, dialisis
(fuente DeCS).

Evaluation of a program of pre dialysis in renal unit of the city of Manizales

Abstract

Introduction: There is an increasing incidence and prevalence of patients with chronic kidney failure re-
quiring replacement therapy, with poor outcomes and high cost. Program of preclinical evolution dialysis and
kidney function is effective in slowing the progressionto kidney failure and reducing cardiovascular events.
Objective: Assess the benefit of a program of preclinical evolution dialysis and kidney function in patients
with chronic kidney disease stage IV renal unit R.T.S in the city of Manizales.

Materials and methods: Retrospective cohort study. It was a complete database of clinical and laboratory
variables of patients selected from the year of income for three years. Statistical analysis was made with
the program SPSS 12. Measures of central tendency (average), were position (percentiles) and dispersion
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(standard deviation, range) for the variables of a quantitative nature. We calculated the proportions for the

variables of a qualitative nature.

Results: The control of systolic blood pressure in the 3 years of follow-up and the diastolic blood pressure
in the 2 years of control was statistically significant. Found significance in the control of ferritin in the first
and second years. In addition a stable control of hemoglobin was observed during the period of observation
with minimal need for erythropoietin (23.07%). No patient follow-up time joined dialysis.

Conclusion: Is certified as a pre dialysis program ensures greater adherence and control targets in clinical

and laboratory in patients with chronic kidney disease.

Key words: Pre dialysis, renal unit, chronic renal disease, monitoring, Manizales, dialysis (MeSHsource).

Introduccion

a enfermedad renal cronica (ERC) es un

problema de salud publica mundial. So6lo en

USA habia 283.000 pacientes en dialisis en
1996 y en el 2010 las cifras registraron 650.000.
La prevalencia de la ERC esta en ascenso, esto re-
lacionado con la incidencia incrementada de obesi-
dad, diabetes e hipertension arterial. Los médicos de
cuidado primario no reconocen la ERC y cerca del
66% de ellos desconocen las guias de practica cli-
nica (K/DOQI). La progresion de la ERC y su mor-
bilidad y mortalidad asociadas se pueden reducir
con un cuidado Optimo, la deteccion y tratamiento
tardios contribuyen a pobres resultados'. La Socie-
dad Latinoamericana de Nefrologia e Hipertension
(SLANH), ha impulsado un Nuevo Modelo de Salud
Renal en nuestros paises, que incluye estrategias de
referencia precoz y prevencion de la progresion de
la enfermedad renal. Los resultados adversos de la
ERC pueden ser prevenidos o retardados, a través de
intervenciones durante estadios mas tempranos de la
enfermedad, como lo es el programa de predialisis
cuyos objetivos estan definidos y hacen referencia
a retardar la progresion de la ERC, mediante trata-
mientos adecuados de las diferentes patologias cau-
sales de la enfermedad, entre las que se destacan:
diabetes mellitus e hipertension arterial, prevenir las
complicaciones relacionadas con la uremia y mejo-
rar la calidad de vida del paciente’.

El proposito de este trabajo es determinar si la apli-
cacion de un protocolo dirigido a controlar los facto-
res de progresion de la ERC, puede tener beneficios
a largo plazo en los pacientes intervenidos.

Seguimiento de un programa de predialisis en una unidad renal de la ciudad de Manizales

Material y métodos

Estudio de cohorte retrospectivo. Previa toma de
consentimiento informado se hizo un registro de
pacientes en el programa de predialisis de una uni-
dad renal de la ciudad de Manizales (Caldas), con
la cual la Universidad de Caldas tiene convenio do-
cente-asistencial. A partir del aio de ingreso de cada
paciente que cumplio los criterios de inclusion, se
tomaron datos promediados de cada afio y duran-
te tres afios consecutivos para analisis de variables
cualitativas y cuantitativas.

Criterios de inclusion:

* Diagnostico de ERC estadio IV (TFG 15 -30ml/
minuto).

* Ingresado en la base de datos de la unidad renal.

* Permanencia por al menos 3 afios continuos desde
el ingreso en el programa.

Criterios de exclusion:
* Desercion en seguimiento.
* No aceptacion de consentimiento informado.

» Pacientes diagnosticados de nefropatia isquémica
en los que la funcidn renal mejor6 tras suspender
los nefrotoxicos.

El analisis estadistico se hizo con el programa SPSS
12, con licencia para uso en la Universidad de Cal-
das. Se utilizaron medidas de tendencia central (pro-
medio), de posicion (percentiles) y de dispersion
(desviacion estandar, rango) para las variables de




naturaleza cuantitativa y se calcularon las proporcio-
nes para las variables cualitativas. El andlisis biva-
riado se realizd con el software estadistico Epi- Info.

Resultados

Se elabord un instrumento de recoleccion de datos
que permitié describir las principales variables cli-
nicas y paraclinicas durante los tres afios del control
(Tabla 1), 26 pacientes cumplieron los criterios de
inclusion.

El control de la presion arterial sistolica en los 3 afios
de seguimiento y de la presion arterial diastolica en
los 2 afios de control, fueron estadisticamente signi-
ficativo. Se encontr6 significancia en el control de
ferritina en los dos primeros afios. Se pudo observar,
ademas, un control estable de hemoglobina (Hb) du-
rante el periodo de observacion. El control de parato-
hormona intacta (PTHi) entre el primero y el segun-
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do aio fue estadisticamente significativo, lograndose
mantener niveles menores de 110 pg/ml. Los niveles
de fosforo se mantuvieron en el valor normal durante
los tres afos de seguimiento y el calcio total no co-
rregido se normalizo al tercer ano de control. Se ob-
servaron valores estables de glucemia en ayunas en
los tres afios de seguimiento con promedios menores
de 100mg/dl. Para esa fecha no era una constante la
medicion de la hemoglobina glucosilada, por los tra-
mites administrativos de cada entidad de salud y el
registro se hizo irregular en unos y otros pacientes,
por lo que finalmente se excluyo ese dato. El perfil
lipidico, si bien no tuvo una significancia estadisti-
ca, se mantuvo estable con disminucion de 20 mg/
dl, aproximadamente, en niveles de colesterol total
y cercania a metas de LDL, los triglicéridos se in-
crementaron en niveles no significativos y el HDL
disminuy6 en 6 mg/dl a través de los tres afios, sin
observarse impacto mayor estadistico o clinico.

Tabla 1.
Resumen de significancia estadistica en variables clinicas y pruebas de laboratorio.

Variable Afio 1 Afio 2 Afio 3 p1-2 p13 p2-3

PAS 149.846,23.255 133.769,17.025 134.923,26.785 0,0064 0,0368 0,8537
PAD 80.154,13.034 73.808,8.755 73.385,14.765 0,0445 0,0858 0,9005
BUN 43.038,18.008 45.296,19.608 44.115,20.204 0,6673 0,8400 0,8315
Cr 2.346,0.816 2.285,0.760 2.292,0.646 0,7814 0,7924 0,9716
TFG 24.231,7.056 24,4.069 23.731,3.884 0,8856 0,7529 0,8084
Hb 12.454,1.861 12.250,1.830 13.123,1.422 0,6919 0,1515 0,0605
Ferritina 150.423,113.74 270.885,196.80 199.008,124.23 0,0094 0,1476 0,1216
Glicemia 90.920,25.098 98.385,33.694 96.538,27.249 0,3693 0,4430 0,8288
Potasio 4.638,0.543 4.612,0.630 4.681,0.583 0,8740 0,7843 0,6836
Fosforo 4.158,0.750 4.193,0.659 4.238,0.554 0,8589 0,6636 0,7909
Calcio 7.535,3.969 7.961,3.888 8.962,2.891 0,6975 0,1447 0,2972
PTHi 170.038,183.83 106.115,68.111 109.308,64.858 0,0368 0,1185 0,8633
Ac. urico 6.058,1.852 5.973,1.360 6.604,1.215 0,8511 0,2146 0,0838
CLT total 201.423,57.016 187,26.195 189.808,43.584 0,2467 0,4131 0,7794
LDL 115.423,56.653 98.846,28.912 107.538,35.908 0,1899 0,5516 0,3410
HDL 56.885,30.464 54.423,22.341 49.192,21.615 0,7410 0,2987 0,3950
TGD 166.731,63.866 176.769,66.995 169.692,85.435 0,5827 0,8880 0,7410
Albumina 3.630,0.409 3.608,0.350 3.788,0.432 0,8358 0,1817 0,1050
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En el total de los 26 pacientes analizados, que cum-
plieron criterios de inclusion, se encontrd una pre-
valencia mayor de hipertension arterial (46,15%)
como causa de ERC, seguida de diabetes mellitus
(34,61%) y uropatia obstructiva (19,23%), obser-
vandose una frecuencia mayor en el sexo masculino
(53,8%) con una media de edad de 74,1.

La comorbilidad de mayor presentacion fue la hiper-
tension arterial en 96,2% de los pacientes, seguida
de diabetes mellitus en el 30,8% y en orden de fre-
cuencia se describen: hipertrofia prostatica benigna
en el 23,1%, hiperlipidemia (19,2%), tabaquismo
(15,4%) e hiperuricemia (3,8%).

Tabla 2.

Proteinuria en los tres afnos de control del total de
los pacientes

Proteinuria 1 2 3
SI 19.2% 3.8% 11.5%
NO 80.8% 96.2% 88.5%
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El 34,2% de los pacientes tenian o se les inici6 in-
hibidor de la enzima convertidora de angiotensina o
antagonista del receptor de angiotensina II, el 88%
de los pacientes tenian diurético tipo asa, el 61,53%
requiri6 administracion de alopurinol y el 23,07%
recibio eritropoyetina (EPO) durante el tiempo de
observacion.

Con respecto a la proteinuria se puede decir que es-
tuvo presente en el 19,2% de los pacientes en el pri-
mer afio de control, en el segundo y tercer control en
el 3,8% y 11,5%, respectivamente (Tabla 2).

A continuacion se registran las figuras deTFG glo-
bal, del grupo de pacientes con ERC de causa hi-
pertensiva, nefropatia diabética y causa obstructiva
(Figuras 1-4).

El promedio de TFG en el afio de inici6 en el pro-
grama de predialisis fue de 24ml/min, se mantuvo
estable en el segundo afio y para el tercer afio tuvo
un descenso menor al esperado, 1 ml/min/afio.

Figura 1.

Evolucién de la ERC segtin TFG calculada en los tres afios de control.
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Figura 2.

Evolucién de ERC en pacientes con nefroesclerosis hipertensiva.
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Figura 3.
Evolucion de la funcidn renal en pacientes con nefropatia diabética.
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Figura 4.
Evoluciéon de la ERC en pacientes con causa obstructiva
Causa obstructiva
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Discusion trol de la presion arterial sistdlica en los 3 afios de

El riesgo de progresion de la ERC es alto en pacien-
tes con pobre control glucémico y de presion arte-
rial, y altos niveles de proteinuria. La deteccion tem-
prana de la ERC, los cambios en el estilo de vida,
que incluyen cese del consumo de tabaco, reduccion
de peso, dieta saludable y manejo de los factores de
riesgo modificables, pueden enlentecer la progresion
de la ERC y de la enfermedad cardiovascular rela-
cionada’.

Una referencia tardia al nefrélogo (menos de 3 me-
ses antes del inicio de la didlisis) puede privar al
paciente con nefropatia diabética o hipertensiva, del
manejo de la anemia, del trastorno ¢seo y mineral,
dislipoproteinemia y desnutricion; el 70% de pa-
cientes que se remiten tardiamente al nefrélogo su-
fren mayores complicaciones*. Un estudio de casos
y controles mostré que los pacientes con referencia
tardia al nefrélogo y al grupo de predialisis presenta-
ron mayor acidosis, hipocalcemia, hiperfosfatemia,
anemia, sobrecarga hidrica e hipertension, que los
pacientes referidos tempranamente?’.

El tratamiento de la hipertension arterial en etapa
predialitica busca disminuir la progresion de la ERC
y la morbimortalidad, en el grupo estudiado, el con-

Seguimiento de un programa de predialisis en una unidad renal de la ciudad de Manizales

seguimiento y la presion arterial diastolica en los 2
afios de control, fue estadisticamente significativo.
Se sabe que atn un descenso moderado de la presion
representa reduccion en el riesgo de progresion de
ERC. La presion arterial alta es un importante pre-
dictor independiente de declinaciéon en la funcion
renal, en la poblacién general®.

Existen varias guias que orientan hacia una meta te-
rapéutica en el tratamiento de la hipertension arte-
rial. El Eighth Joint National Committee (JNC 8)°
propone un valor menor de 140/90 para pacientes
con ERC, independientemente de la edad. Las guias
KDIGO del afio 20137 también recomiendan ese va-
lor, pero solo para pacientes normoalbuminuricos
(A1), y paramicroalbuminuricos (A2) o macroalbu-
minuricos (A3) una meta de presion menor a 130/80.
La reciente guia australiana (KHA-CARI) también
avala estas ultimas recomendaciones®. La anterior
recomendacion no estd basada en la evidencia para
pacientes en programa de predialisis, por lo que se ha
evaluado en el grupo de estudio PREPARE-1 (The
PRE dialysis PAtient REcord-1) la meta de presion
arterial benéfica en este grupo de poblacion’. E1 89%
de los pacientes en estadios [IV-V no alcanzaron me-
tas de presion arterial a pesar de que el 92% de ellos




estaban bajo tratamiento con antihipertensivos. Ni-
veles altos de presion arterial sistolica y diastolica
se asociaron con rapida progresion de ERC, de esta
manera cada 10 mmHg de incremento se asocia con
1.09 y 1.16 de incremento, respectivamente, en el
riesgo de ingresar a terapia de reemplazo renal’. La
hipertension glomerular por engrosamiento arterial
y la hiperfiltracion de proteinas es una explicacion
de la asociacion de hipertension arterial con daio

renal cronico’.

En el presente estudio se encontrd significancia en el
control de ferritina en los dos primeros afios. No es
claro, a la fecha, el valor sérico de ferritina recomen-
dado en pacientes con ERC estadio IV, en pacientes
en dialisis valores mayores de 150 mg/dl son acep-
tados. Se pudo observar ademas un control estable
de Hb durante el periodo de observacién con mini-
ma necesidad de EPO en un 23,07%. La concentra-
cion normal de Hb protege contra el deterioro de la
funcién renal (reno proteccion). La disminucion de
la tasa de Hb constituye un conocido factor de fi-
brosis renal. A su vez, la ERC provoca anemia, de
etiologia multifactorial: disminucion de la secrecion
de EPO por las células endoteliales de los capilares
peritubulares y los fibroblastos diferenciados tubulo
intersticiales, ferropenia, hemdlisis intravascular, re-
duccion de la vida media eritrocitaria, disminucion
de la actividad eritropoyética medular®. La EPO, por
si sola, ejerce un papel renoprotector por su efecto
antioxidante y cardioprotector, al mejorar la biodis-
ponibilidad de 6xido nitrico, lo que postula su efecto
terapéutico mas alla de la correccion de la anemia!®,
La EPO disminuye la lesion tibulo intersticial por
inhibicion de la inflamacion, fibrosis intersticial y
apoptosis tubular!!. Por lo anterior, el estudio de
Nobuharu Fujiwara concluye como la EPO recombi-
nante puede ser efectiva en la disminucion del daio
renal, aterosclerosis y estrés oxidativo en pacientes
en predialisis con anemia.

El control de PTHi entre el primer y segundo aio
fue estadisticamente significativo, ésta permanecio
estable en el segundo y tercer afio de control, de lo
cual se puede inferir que retardo el riesgo de compli-
cacion secundaria a ERC. Las alteraciones esquelé-
ticas son frecuentes en el curso de la ERC, se deben
a trastornos del metabolismo calcio-fosforo y a la
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existencia de hiperparatiroidismo. La hiperfosfate-
mia contribuye a un metabolismo 6seo anormal y a
calcificacion cardiovascular que son componentes
del sindrome de alteraciones 6seo minerales relacio-
nadas con ERC. Estudios in vitro evidencian que el
fosforo estimula directamente las células vasculares
lisas hacia su diferenciacion osteoblastica y a la ex-
presion de proteinas relacionadas con hueso, que es-
tan involucradas en el desarrollo y progresion de la
calcificacion cardiovascular'?. El control del fosfo-
ro sérico en los valores recomendados por las guias
KDOQI(2.7 a4.6 mg/dL en estadios 3 y 4 de la ERC)
contribuye a la reduccion de la morbilidad y mortali-
dad cardiovascular'3. El tratamiento con fijadores de
fosforo esta independientemente asociado con mejo-
ria en la sobrevida de los pacientes recién ingresados
a hemodialisis, lo cual se ha podido extrapolar a los
pacientes en control de predialisis, aunque a la fecha
ninguno de los fijadores de fosfato ha sido aprobado
por la Food and Drug Administration (FDA), para su
uso en pacientes sin terapia de reemplazo dialitico'.

La figura de TFG global demuestra un descenso li-
neal similar al reportado en los estudios. La curva
que se grafica en el grupo de pacientes con ERC de
causa obstructiva es la esperada, aun asi una vez
exista lesion renal la enfermedad progresa luego
de recuperarse en alguna proporcion. En la ERC de
causa hipertensiva se espera un descenso lineal con
disminucion de la TFG de aproximadamente 10 ml/
min/afio, si no hay tratamiento antihipertensivo.

En el presente estudio, no sabemos explicar el as-
censo hacia el control del segundo afio para posterior
descenso en la TFG, se puede explicar por la coexis-
tencia de diabetes mellitus u otra causa en cuyo caso
la etiologia seria mixta o menos probable por un fe-
némeno de hiperfiltracion glomerular que se espera
en estadios menos avanzados de ERC. El descenso
en la curva de pacientes con nefropatia diabética con
posterior tendencia a la estabilizacion, tampoco es
la esperada en éste grupo de pacientes. Puede sos-
pecharse etiologia mixta no certificada por la lesion
renal avanzada y en el momento de la estabilizacion
explica como la adecuada aplicacion del programa
de predialisis permite retardar la progresion de ERC.

Las limitaciones del presente estudio son el tamafio
de la muestra, el tiempo de seguimiento y la falta
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de inclusioén de variables como peso, hemoglobina
glucosilada (HbAIc¢) y proteinuria cuantitativa, para
que un analisis posterior permita hacer una mejor
valoracion de los factores relacionados con progre-
sion de ERC.

Conclusion

Un programa de predidlisis asegura mayor adhe-
rencia y control de metas en variables clinicas y de
laboratorio en pacientes con ERC. El control de la
presion arterial sistolica resulta clinica y estadisti-
camente significativo como variable susceptible de
intervencion, asi no se encuentre en valores de metas
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internacionales, se sabe que un descenso moderado
representa reduccion en el riesgo de episodios rena-
les. Ningtn paciente en el tiempo de seguimiento
ingreso6 a dialisis.

Es el primer paso para estudios posteriores que eva-
luen el tiempo de ingreso a dialisis.

Conflicto de interés
Los autores declaran no tener conflicto de interés.

No se requirié ningun tipo de financiacion para la
realizacion de este estudio.
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Resumen

En los pacientes con enfermedad renal cronica terminal, que reciben terapia dialitica bajo la modalidad de
dialisis peritoneal, se ha descrito que las complicaciones infecciosas como la peritonitis, permanecen como
la principal causa de pérdida de la terapia, aun después de lograr disminuir las tasas de presentacion de esta
complicacion. Los factores etiologicos asociados son multiples y van desde la condicion clinica del pacien-
te, su adherencia al protocolo de realizacion de la terapia, su estado socioecondémico y el sistema utilizado
para el aporte de los liquidos al peritoneo. Tomando como objetivo estos factores, decidimos estudiar la
adherencia al protocolo de conexion de didlisis,el comportamiento microbiolodgico y su asociacion altapon
de seguridad del cambio anterior del sistema de dialisis peritoneal BenY®, en pacientes previamente cla-
sificados segun su adherencia al protocolo de conexidn a dialisis. Se evalud la técnica del paciente para la
conexion a su terapia segun la escala de 9 pasos fundamentales y puntos adicionales, y se tomaron cultivos de
dispositivos nuevos y usados por los pacientes. En nuestro estudio no se evidencid asociacion clinicamente
significativa del dispositivo evaluado en el desarrollo de peritonitis, comparado con otros existentes para la
misma finalidad.

Palabras clave: Dialisis peritoneal, peritonitis, tapon de seguridad del cambio anterior (fuente DeCS).

Microbiological evaluation safety cap in peritoneal dialysis

Abstract

In patients with end stage renal disease treated with peritoneal dialysis, peritonitis remain as a principal cause
of complications and loss patient for this therapy, instead of the decrease in peritonitis rate. Etiology has been
related to multiple factors included clinical conditions of patient, follow of a clinical protocol for connection
to dialysis, its socioeconomic status and the used system to deliver fluid to peritoneal cavity. Considering
that, in this study we evaluated the microbiological behavior of “Sistema de dialisis peritoneal BenY s®
“Safety Lock”, and its contribution to peritonitis develop, in evaluated patient for adherence to the clinical
protocol for connection to peritoneal dialysis. Patient connection technique, was assessed by nine key steps,
and then took cultures of new and used devices by patients. In our study there is no evidence of a clinical
correlation of evaluated device with infectious episodes.

Key words: Peritoneal dialysis, peritonitis, safety lock (MeSHsource).
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Introduccion

a dialisis peritoneal ambulatoria, en sus mo-

dalidades manual y automatizada, es conside-

rada una opcidn terapéutica, para los pacien-
tes con enfermedad renal cronica en estado terminal
con requerimiento de reemplazo renal, brindando
resultados clinicos comparables e incluso superiores
a la hemodialisis'*, en términos de supervivencia.

Su eleccion depende de la preferencia del pacien-
te, la ubicacion geografica de este respecto a la uni-
dad de hemodialisis, las condiciones especiales de
comorbilidad y al criterio del médico. Sin embargo
y a pesar de haber disminuido marcadamente las
complicaciones, la peritonitis representa la prin-
cipal complicacion aguda de la didlisis peritoneal,
causando hospitalizacion, pérdida del catéter, aban-
dono de la técnica y trasferencia a hemodialisis, asi
como mortalidad’-'%, la etiologia bacteriologica es
diversa'®~3, su diagnéstico, tratamiento y prondstico
estan, por lo general, claramente definidos?*2® y su
prondstico es variable??-33,

Entre los factores “del individuo™ que se han asocia-
do a la peritonitis en dialisis peritoneal se encuentran
los siguientes, considerados no modificables: raza,
sexo femenino, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica, enfermedad arterial coronaria, insuficien-
cia cardiaca congestiva, enfermedad cardiovascular,
hipertension, anticuerpos para hepatitis C, diabetes
mellitus, nefropatia lipica y ausencia de funcion re-
nal residual. Asi mismo, se han identificado factores
modificables como: malnutricion, sobrepeso, taba-
quismo, inmunosupresion, factores psicosociales,
bajo nivel socioeconémico, terapia dialitica en con-
tra de la voluntad del paciente y hemodialisis como
modalidad previa, tal como lo evidenciaron Kersch-
baum et al.!?, e hipocalemia, segin otros autores.

También se han descrito factores “del sistema o tec-
nologia de dialisis” como relacionados al desarro-
llo de peritonitis, encontrando que de los sistemas
utilizados para la conexion los que son en Y y de
doble bolsa que realizan el lavado antes del llenado,
disminuyen las tasas de presentacion de peritonitis
en comparacion con los sistemas del tipo espiga®*-3.
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Por ser tan multifactorial, se han planteado multiples
estrategias preventivas como soporte principal al de-
sarrollo de los episodios de peritonitis®’-.

Para definir la participacion del sistema de conexion,
en la génesis de contaminacion de la cavidad perito-
neal de los pacientes, se decide realizar un estudio
descriptivo de tipo pragmatico, evaluando la esteri-
lidad del dispositivo de seguridad del cambio ante-
rior (Figura 1) de los sistemas BenY® (Figura 2) y
PD Pacifica de PiISA®, en pacientes tanto en dialisis
peritoneal manual como en automatizada, ajustando
por la adherencia a la técnica de realizacion del pro-
cedimiento de conexion por parte del paciente, como
principal condicion que genera variabilidad .

Figura 1.

Tapon de seguridad del cambio anterior

Figura 2.

Sistema BenY®




Metodologia

Se eligieron 4 centros de dialisis en la ciudad de
Bogota, siguiendo la metodologia de aleatorizacion
por conveniencia, y en ellos se seleccionaron 30 pa-
cientes distribuidos en dialisis peritoneal manual®® y
dialisis peritoneal automatizada’, en los centros se
reviso la ruta de distribucion de insumos “entrega
domiciliaria” de los productos PiSA®, para la rea-
lizacion de la terapia de didlisis peritoneal en casa.

Los pacientes incluidos estaban previamente entre-
nados segin la metodologia PiSA® y se valoro la
adherencia mediante la aplicacion de lista de che-
queo en la cual se definieron 9 pasos fundamenta-
les (Anexol), cada uno de los cuales otorgaba una
puntuacion de 3. Con la ausencia de uno de ellos se
considerd paciente no adherido. Se supusieron ad-
heridos los pacientes que cumplian con los 9 pasos
fundamentales y, ademas, obtenian mas de 50 pun-
tos al combinarse con los otros criterios de la escala
utilizada para la evaluacion técnica (Anexo 1).

A todos los pacientes se les interrogd sobre los sin-
tomas asociados a peritonitis en el momento de su
inclusion en el estudio y se evaluaron las caracteris-
ticas fisicas del dializado (color, turbidez) y presen-
cia de dolor abdominal y fiebre.

En conjunto con el equipo de microbiologia del
Hospital Universitario San Ignacio se definio la téc-
nica para la identificacion, toma, transporte y proce-
samiento de las muestras, como parte del protocolo
de investigacion (Anexo 2).

A cada paciente incluido en el estudio, se le tomaron
2 muestras del tapon de seguridad del cambio ante-
rior; la toma de la muestra, en los pacientes de dia-
lisis peritoneal continua ambulatoria, la realizaron 2
enfermeras profesionales entrenadas en la técnica;
en las areas de recambio de las unidades renales
participantes, en el caso de los pacientes en dialisis
peritoneal automatizada, todas las muestras fueron
tomadas en casa de los pacientes, por el mismo per-
sonal profesional.

Todo el material utilizado para la recoleccion de la
muestra se encuentra definido en el Anexo 2, asi
como el procedimiento a seguir por cada una las per-
sonas que intervinieron en el proceso.
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Las muestras se marcaron siguiendo un sistema nu-
mérico del 001-1 al 030-2; donde las muestras rotu-
ladas como 1 corresponden a tapones procedentes de
cambios realizados por el paciente en casa y con una
permanencia variable de entre 8 y 12 horas.

Y las muestras rotuladas como 2, corresponden a
tapones procedentes de cambios realizados por la
enfermera en la unidad renal, en el caso de los pa-
cientes de dialisis peritoneal continua ambulatoria;
con permanencias variables de entre 4 y 12 horas.

Todas las muestras fueron analizadas en el labora-
torio del Hospital Universitario San Ignacio, donde
también se evaluaron microbioldogicamente 2 tapo-
nes nuevos y las soluciones de 20 bolsas selecciona-
das al azar de lotes disponibles en el centro de distri-
bucion nacional de PiISA®, ubicado en el municipio
de Tocancipa, Cundinamarca, siguiendo el protocolo
previamente definido.

Los resultados obtenidos se analizaron utilizando es-
tadistica descriptiva (frecuencias), mediante el pro-
grama Stata 12.

Resultados

La medicion de la adherencia de los pacientes a la
técnica del procedimiento de conexion, evidencid
que 26 pacientes (87%) cumplieron con los criterios
para ser considerados adherentes (Figura 3).

Figura 3

Distribicién segun calificacion por adherencia del
paciente a la técnica

= Adherente

= No adherente
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El estudio microbiologico de las soluciones y dispo-
sitivos de las muestras tomadas de los insumos nue-
vos, del centro de distribucién nacional de PiSA®,
fueron reportados 100% como negativos (Tabla 1).

De los 60 cultivos tomados en los tapones prove-
nientes de los pacientes, el 98.4% fue negativo y uno
positivo, correspondiente al 1,6% de la muestra, y se
aislo una Escherichia Coli multisensible, sin presen-
tar asociacion clinica con episodio activo de infec-
cion peritoneal (Tabla 2).

Discusion
El haber encontrado esterilidad en los dispositivos
nuevos, ratifica los adecuados estandares de calidad

y buenas practicas de manufactura de los insumos
para la realizacion de la terapia.

En nuestra revision se encontr6 una adherencia a la
técnica de conexion del 87%, lo cual evidencia el
trabajo de capacitacion y educacion continua con el
paciente, la no adherencia es del 13% siendo similar
al 10% reportado en la literatura®®->2,

No se puede establecer una relacion directa entre la
no adherencia del paciente al protocolo de la técnica
de conexion y el resultado positivo del cultivo en-

Rev. Colomb. Nefrol. 2015; 2(2): 119 - 130

contrado, el cual podria estar relacionado a multifac-
torialidad y excede su identificacion al alcance del
estudio.

Conclusiones

Nuestros hallazgos confirman la esterilidad micro-
bioldgica de los elementos usados en la practica de
la terapia, en un grupo heterogéneo de pacientes,
usando insumos provistos por Laboratorios PiSA®.

El 13% de los pacientes se calificaron como no ad-
heridos al protocolo, una proporcion similar al 10%
de no adherencia reportada en la literatura; la posi-
tividad encontrada en un solo cultivo no se correla-
ciona clinicamente con infeccion peritoneal.

Apartado ético

Por ser un estudio descriptivo se considera investi-
gacion sin riesgo, cumpliendo con el Articulo 11 de
la Resolucion 8430 de 1993. Nuestro estudio em-
pled técnicas y métodos de investigacion documen-
tal retrospectivos y aquellos en los que no se realiza
ninguna intervencion o modificacion intencionada
de las variables biologicas, fisioldgicas, sicologicas
o sociales de los individuos que participaron en el

Tabla 1.

Estudio microbioldgico solucion y tapon de fabrica

Identificacion de l1a muestra Resultado

Identificacion de la muestra  Resultado

918095 Negativo 5 dias incubacion 918114 Negativo 5 dias incubacion
918096 Negativo 5 dias incubacion 918115 Negativo 5 dias incubacion
918097 Negativo 5 dias incubacion 918116 Negativo 5 dias incubacion
918098 Negativo 5 dias incubacion 918117 Negativo 5 dias incubacion
918099 Negativo 5 dias incubacion 918118 Negativo 5 dias incubacion
918100 Negativo 5 dias incubacion 918119 Negativo 5 dias incubacién
918107 Negativo 5 dias incubacion 918120 Negativo 5 dias incubacion
918108 Negativo 5 dias incubacion 918121 Negativo 5 dias incubacion
918110 Negativo 5 dias incubacion 918122 Negativo 5 dias incubacion
918111 Negativo 5 dias incubacion 918123 Negativo 5 dias incubacion
918113 Negativo 5 dias incubacion 918124 Negativo 5 dias incubacion
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estudio, se solicité consentimiento informado a cada

unidad renal, las cuales participaron voluntariamen-
Tabla 2. te y, a su vez, informaron a sus pacientes sobre el
estudio. Este estudio respeta todas las normas inter-

Resultados estudio microbiologico de tapon . . Y .
& p nacionales sobre investigacion clinica.

Identificacion Cultivo1 Identificacion Cultivo 1
de la muestra de la muestra Agradecimientos

Lo Negativo s Negativo Los autores desean agradecer a las unidades renales

002-1 Negativo UL Negativo participantes y a los pacientes. De igual forma al La-
003-1 Negativo 018-1 Negativo boratorio de Microbiologia de la Pontificia Univer-
004-1 Negativo 019-1 Negativo sidad Javeriana.

005-1 Negativo 020-1 Negativo

006-1 Negativo 021-1 Negativo

007-1 Negativo 022-1 Negativo Limitaciones del estudio

008-1 Negativo 023-1 Negativo Debido a que fue un estudio descriptivo con una
009-1 Negativo 024-1 Positivo muestra limitada impide generar andlisis de causali-

Escherichid dad, sin embargo, nos permiti6 lanzar hipotesis que

coli estamos evaluando en un estudio de cohorte.

010-1 Negativo 025-1 Negativo

011-1 Negativo 026-1 Negativo

012-1 Negativo 027-1 Negativo Declaracion de conflicto de intereses

013-1 Negativo 028-1 Negativo Este estudio fue financiado por Laboratorios PiISA®

014-1 Negativo 029-1 Negativo Farmacéutica de Colombia SA. El Doctor Carlos

015-1 Negativo 030-1 Negativo Hernan Mejia se desempefia como médico asesor

cientifico de la Linea de Nefrologia de Laboratorios

Identificacion Cultivo2 Identificacion Cultivo 2 PiSA®. El Doctor Luis Felipe Cano Silva, asesor
de la muestra de la muestra médico de Laboratorios PISA®. La coordinadora de

001-2 Negativo 016-2 Negativo la Linea de Nefrologia, Maribel Herrera y el director

002-2 Negativo 017-2 Negativo téenico, Hernén Rodriguez.

003-2 Negativo 018-2 Negativo

004-2 Negativo 019-2 Negativo

005-2 Negativo 020-2 Negativo

006-2 Negativo 021-2 Negativo

007-2 Negativo 022-2 Negativo

008-2 Negativo 023-2 Negativo

009-2 Negativo 024-2 Negativo

010-2 Negativo 025-2 Negativo

011-2 Negativo 026-2 Negativo

012-2 Negativo 027-2 Negativo

013-2 Negativo 028-2 Negativo

014-2 Negativo 029-2 Negativo

015-2 Negativo 030-2 Negativo

Carlos Hernan Mejia Garcia, Luis Felipe Cano Silva, Maribel Herrera, Hernan Rodriguez 123




124

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Evaluacion microbiolégica del tapon de seguridad en dialisis peritoneal

Rev. Colomb. Nefrol. 2015; 2(2): 119 - 130

Referencias bibliograficas

Nessim SJ, Bargman JM, Austin PC, Nisenbaum R, Jassal SV. Predictors of Peritonitis in Patients on Peritoneal Dialy-
sis: Results of a Large, Prospective Canadian Database. Clin J Am Soc Nephrol. 2009 Jul;4(7):1195-1200.

Kerschbaum J, Kénig P, Rudnicki M. Risk Factors Associated with Peritoneal-Dialysis-Related Peritonitis. Internatio-
nal Journal of Nephrology. 2012;2012.

Sinnakirouchenan R, Holley JL. Peritoneal dialysis versus hemodialysis: risks, benefits, and access issues. Adv Chro-
nic Kidney Dis. 2011 Nov;18(6):428-32.

Li PK, Chow KM. Infectious complications in dialysis--epidemiology and outcomes. Nat Rev Nephrol. 2011 Dec
20;8(2):77-88.

Bargman JM.Advances in peritoneal dialysis: a review. Semin Dial. 2012 Sep-Oct;25(5):545-9.

Van Esch S, Krediet RT, Stuiljk DG. 32 years' experience of peritoneal dialysis-related peritonitis in a university hos-
pital. Perit Dial Int. 2014 Mar-Apr;34(2):162-70.

Hsieh YP, Chang CC, Wang SC, Wen YK, Chiu PF, Yang Y. Predictors for and impact of high peritonitis rate in Tai-
wanese continuous ambulatory peritoneal dialysis patients. Int Urol Nephrol. 2015 Jan;47(1):183-9.

Bilen Y, Cankaya E, Bilen N, Keles M, Erdem F, Uyanik A, et al. Peritonitis incidence was correlated with duration of
peritoneal dialysis rather than leptin or neutrophil to lymphocyte (n/l) ratio in peritoneal dialysis patients. J Med. 2014
Oct;46(3):145-50.

Van Esch S, van Diepen A, Struijk DG, Krediet RT. The mutual relationship between peritonitis and peritoneal trans-
port. Perit Dial Int. 2014 Nov 13

Bekaoui S, Haddiya I, Houti MS, Berkchi FZ, Ezaitouni F, Ouzeddoun N, et al. Infectious peritonitis profile in perito-
neal dialysis at Ibn Sina University Hospital: a 6-year data report. Int J Nephrol Renovasc Dis. 2014 Aug 2;7:323-7.

Fan X, Huang R, Wang J, Ye H, Guo Q, Yi C, et al. Risk factors for the first episode of peritonitis in Southern Chinese
continuous ambulatory peritoneal dialysis patients. PLoS One. 2014 Sep 15;9(9)

Rivera-Gorrin M, Teruel-Briones JL, Rodriguez-Mendiola N, Diaz-Dominguez M, Ruiz-Roso G, Quereda-Rodri-
guez-Navarro C. Residual renal function in patients on peritoneal dialysis: effect of peritonitis episodes. Nefrologia.
2014 Nov 17;34(6):802-4.

Bekaoui S, Haddiya I, Houti MS, Berkchi FZ, Ezaitouni F, Ouzeddoun N, et al. Infectious peritonitis profile in perito-
neal dialysis at IbnSina University Hospital: a 6-year data report. Int J of Nephrol Renovacs 2014 Aug 7: 323-327.

Warady BA.Meeting the challenges of infection in pediatric peritoneal dialysis. Perit Dial Int. 2012 Jun;32Suppl
2:S31. doi: 10.3747/pdi.2012.00128.

Ferian M. Peritonitis and catheter-related infections in peritoneal dialysis. G Ital Nefrol. 2012 Sep-Oct;29 Suppl
56:S56-61.

Chao CT, Lee SY, Yang WS, Chen HW, Fang CC, Yen CJ, et al. Peritoneal dialysis peritonitis by anaerobic pathogens:
a retrospective case series. BMC Nephrol. 2013 May 24;14:111.

Kitterer D, Latus J, P6hlmann C, Alscher MD, Kimmel M. Microbiological Surveillance of Peritoneal Dialysis As-
sociated Peritonitis: Antimicrobial Susceptibility Profiles of a Referral Center in GERMANY over 32 Years. 0.1371/
journal.pone.0135969.

Knehtl M, Ekart R, Bevc S, Horvat M, Hojs R. Exit-site infection and acute peritonitis due to peritoneal dialysis ca-
theter rupture. Perit Dial Int. 2015 May-Jun;35(3):362-3.

Jiang N, Zhang Z, Fang W, Qian J, Mou S, Ni Z. High Peritoneal Glucose Exposure Is Associated with Increased
Incidence of Relapsing and Recurrent Bacterial Peritonitis in Patients Undergoing Peritoneal Dialysis. Blood Purif.
2015;40(1):72-8.

Bakkaloglu SA, Warady BA. Difficult peritonitis cases in children undergoing chronic peritoneal dialysis: relapsing,
repeat, recurrent and zoonotic episodes. Pediatr Nephrol. 2015 Sep;30(9):1397-406.




Rev. Colomb. Nefrol. 2015; 2(2): 119 - 130

21.

22.

23.

24.

25.
26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

Nepal HP, Khanal B, Sharma SK, Gyawali N, Jha PK, Paudel R. Peritonitis in a continuous ambulatory peritoneal
dialysis patient by two different species of enterococci: A rare finding. Indian J Nephrol. 2014 Sep;24(5):324-6.

Kumar KV, Mallikarjuna HM, Gokulnath, Jayanthi S.Fungal peritonitis in continuous ambulatory peritoneal dialysis:
The impact of antifungal prophylaxis on patient and technique outcomes. Indian J Nephrol. 2014 Sep;24(5):297-301.

Hisamichi M, Yokoyama T, Yazawa M, Kaneshiro N, Sakurada T, Konno Y, et al. A rare case of peritoneal dialysis-re-
lated peritonitis caused by goldfish water tankderived Aeromonashydrophila. Clin Nephrol. 2015 Jul;84(1):50-4.

Bieber SD, Anderson AE, Mehrotra R. Diagnostic testing for peritonitis in patients undergoing peritoneal dialysis.
Semin Dial. 2014 Nov-Dec;27(6):602-6

Saxena AB. Recent advances in the management of peritoneal dialysis patients. F1000 Prime Rep. 2015 May 1;7:57.

Crabtree JH, Siddiqi RA. Simultaneous catheter replacement for infectious and mechanical complications without
interruption of peritoneal dialysis. Perit Dial Int. 2015 Oct 1(2):173-174.

Kataria A, Saad E. Severe peritonitis caused by Citrobacterfreundii and successful treatment with double antibiotic
coverage. Indian J Nephrol. 2015 Mar-Apr;25(2):117-8.

Ditsawanon P, Aramwit P. Preserving the peritoneal membrane in long-term peritoneal dialysis patients. J Clin Pharm
Ther. 2015 Aug 17 (40) 508 — 516.

Van Esch S, Krediet RT, Struijk DG. Prognostic factors for peritonitis outcome. Contrib Nephrol. 2012;178:264-70.

Lambie M, Chess J, Donovan KL, Kim YL, Do JY, Lee HB, et al. Independent effects of systemic and perito-
neal inflammation on peritoneal dialysis survival. Global Fluid Study Investigators. J Am Soc Nephrol. 2013
Dec;24(12):2071-80.

Wang Z, Jiang L, Feng S, Yang L, Jiang S, Zhan Z, et al. Early peritonitis is an independent risk factor for mortality in
elderly peritoneal dialysis patients. Kidney Blood Press Res. 2015;40(3):298-305.

Marley JV, Moore S, Fitzclarence C, Warr K, Atkinson D. Peritoneal dialysis outcomes of Indigenous Australian
patients of remote Kimberley origin. Aust J Rural Health. 2014 Jun;22(3):101-8.

Hsieh YP, Chang CC, Wang SC, Wen YK, Chiu PF, Yang Y. Predictors for and impact of high peritonitis rate in Tai-
wanese continuous ambulatory peritoneal dialysis patients. Int Urol Nephrol. 2015 Jan;47(1):183-9.

Kim Y, Song YR, Kim JK, Kim HJ, Kim S, Kim SG. Use of a new connector decreases peritoneal dialysis-related
peritonitis. Perit dial Int 2014 Feb; 34 (1):128-30.

Di Bonaventura G, Cerasoli P, Pompilio A, Arrizza F, Di Liberato L, Stingone A, et al. In vitro microbiology studies
on a new peritoneal dialysis connector. Perit Dial Int. 2012 Sep-Oct;32(5):552-7.

Daly C, Cody JD, Khan I, Rabindranath KS, Vale L, Wallace SA. Double bag or Y-set versus standard transfer sys-
tems for continuous ambulatory peritoneal dialysis in end-stage kidney disease. Cochrane Database Syst Rev. 2014
Aug 13;(8):126-129.

Piraino B. Approaches to preventing peritonitis based on organism-specific rates. Perit Dial Int. 2011 Nov-
Dec;31(6):636-8.

Velioglu A, Asicioglu E, Ari E, Arikan H, Tuglular S, Ozener C. Prevention of peritonitis in newly placed peritoneal
dialysis catheters: efficacy of oral prophylaxis with cefuroxime axetil- a preliminary study. Minerva Urol Nefrol. 2015
Feb 12 (6):145-147.

Thokhonelidze I, Maglakelidze N, Sarishvili N, Kasradze T, Dalakishvili K. Single center experience in successful
prevention of exit-site infection in patients on peritoneal dialysis. Georgian Med News. 2015 Apr;(241):54-8.

Campbell DJ, Johnson DW, Mudge DW, Gallagher MP, Craig JC. Prevention of peritoneal dialysis-related infections.
Nephrol Dial Transplant. 2015 Sep;30(9):1461-72.

Wong C, Luk IW, Ip M, You JH. Prevention of gram-positive infections in peritoneal dialysis patients in Hong Kong:
a cost-effectiveness analysis. American J of Infect. 2013(42):412-416.

Carlos Hernan Mejia Garcia, Luis Felipe Cano Silva, Maribel Herrera, Hernan Rodriguez 125




126

42.

43

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

Evaluacion microbiolégica del tapon de seguridad en dialisis peritoneal

Rev. Colomb. Nefrol. 2015; 2(2): 119 - 130

Carney EF. Dialysis: Prevention of peritoneal-dialysis-related infections-antibacterial honey might not be the solution.
Nat Rev Nephrol. 2013 Dec;9(12):693.

Piraino B. Prevention of peritonitis in peritoneal dialysis. Contrib Nephrol. 2012;178:246-50.

Johnson DW, Badve SV, Pascoe EM, Beller E, Cass A, Clark C, et al. Antibacterial honey for the prevention of peri-
toneal-dialysis-related infections (HONEYPOT): a randomised trial. HONEYPOT Study Collaborative Group. Ancet
Infect Dis. 2014; Jan; 14(1):23-30.

Wong C, Luk IW, Ip M, You JH. Prevention of gram-positive infections in peritoneal dialysis patients in Hong Kong:
a cost-effectiveness analysis. Am J Infect Control. 2014 Apr;42(4):412-6.

Carballo-Monreal MR, Ortega-Ramirez N, Lizarraga-Zambrano EC, Diaz-Palafox J. Adherencia individual y familiar
al tratamiento de didlisis peritoneal ambulatoria continua. Rev Enferm Inst Mex Seguro Soc. 2008;16(1):13-18

Sayed SA, Abu-Aisha H, Ahmed ME, Elamin S. Effect of the patient's knowledge on peritonitis rates in peritoneal
dialysis. Perit Dial Int. 2013 Jul-Aug;33(4):362-6.

Cho Y, Johnson DW. Peritoneal dialysis-related peritonitis: towards improving evidence, practices, and outcomes. Am
J Kidney dis. 2014 Aug; 64(2):278 — 89.

Gadola L, Poggi C, Poggio M, Saez L, Ferrari A, Romero J, et al. Using a multidisciplinary training program to redu-
ce peritonitis in peritoneal dialysis patients. Perit Dial Int. 2013 Jan-Feb;33(1):38-45.

Campbell DJ, Brown FG, Craig JC, Gallagher MP, Johnson DW, Kirkland GS, et al. Assessment of current practice
and barriers to antimicrobial prophylaxis in peritoneal dialysis patients. Nephrol Dial Transplant. 2015 Apr 22(3):25-
27.

Schaepe C, Bergjan M. Educational interventions in peritoneal dialysis: a narrative review of the literature. Int J Nurs
Stud. 2015 Apr;52(4):882-98.

Figueiredo AE, Moraes TP, Bernardini J, Poli-de-Figueiredo CE, Barretti P, Olandoski M, et al. Impact of patient
training patterns on peritonitis rates in a large national cohort study. BRAZPD Investigators. Nephrol Dial Transplant.
2015 Jan;30(1):137-42.




Rev. Colomb. Nefrol. 2015; 2(2): 119 - 130

Anexo 1

Lista de chequeo adherencia técnica de conexion

Alista los elementos necesarios.

Verifica concentracion, fecha de vencimiento,
caracteristicas de la solucion de dialisis y
estado de la bolsa externa.

Control de ambiente.
Realiza lavado sencillo de manos.
Se coloca correctamente el tapabocas.

Limpia la superficie de trabajo con exsept 50%
(500 ml) segun lo indicado.

Limpia la bolsa protectora de la solucion antes
de retirarla.

Coloca la bolsa en la mesa sin contaminar.

Limpia la pinza azul dialisis peritoneal antes
de colocarla sobre la mesa.

Limpia frasco de exsept 50% (200 ml) segiin
técnica ensefiada.

Retira la linea de extension del catéter de la faja
y verifica que esta cerrada

Realiza lavado de manos quirtirgico segun
técnica enseflada

Lo repite.

Realiza prueba de presion a la bolsa
(dobla la bolsa).

Verifica nuevamente color del tapon, conector
de ruptura verde, acople de ruptura rojo,
bolsa con solucion y caracteristicas de la
solucion.

Separa las lineas para que no se crucen sin
levantarlas y teniendo la precaucion de no
contaminar.

Desinfecta las manos antes de la conexion con
exsept 50% (200 ml) de acuerdo con la técnica
ensefiada.

Afloja el tapon de color del nuevo sistema
BenY® e inmediatamente (falta texto??)

Ubica el conector azul del nuevo sistema
BenY® entre los dedos indice y corazon.

Ubica el conector de la linea de transferencia
entre los dedos indice y pulgar.

Luego retira girando el tapén de color (amarillo,
verde, rojo) del nuevo sistema BenY®

Enseguida gira y retira el dispositivo de seguridad del cambio anterior de la linea
de extension

Con la mano libre toma el conector azul del paciente en la parte plana.

Empata y gira suavemente el conector azul hasta el tope sin contaminar.
Coloca la pinza sobre la linea de infusion cerca de la Y.
Fractura el segmento de ruptura verde que se encuentra en la Y.

Cuelga la bolsa con solucién / baja la bolsa de drenaje.
Abre la linea de transferencia, realiza el drenaje, verifica caracteristicas del
liquido dializado.

Concluido el egreso cierra la linea de transferencia.

Retira la pinza dialisis peritoneal de la linea de infusion, cuenta 5 segundos y
pinza la linea de drenado.

Abre la linea de transferencia permitiendo el ingreso de la solucion a la
cavidad peritoneal.
Concluido el ingreso de la solucion, cierra la linea de transferencia

Cierra el obturador inviolable.

Pinza las dos lineas.

Baja bolsa de solucion vacia.

Rompe el acople de ruptura rojo.

Guarda la linea en la faja protectora.

Observa las caracteristicas del liquido drenado.

Lava con agua, jabon y seca la pinza azul, la guarda en el recipiente con tapa.

Ordena los elementos para el proximo cambio.

Enjuaga las manos.
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Anexo 2
PROTOCOLO DE RECOLECCION MUESTRA DISPOSITIVO DE SEGURIDAD DEL CAMBIO
ANTERIOR
® PROTOCOLOS DE ENFERMERIA Fecha de creacion: 01/03/2015
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FARMACEUTICA
MEXICANA

ANTERIOR

PROTOCOLO DE RECOLECCION MUESTRA
DISPOSITIVO DE SEGURIDAD DEL CAMBIO

Material necesario:
Tubo estéril con caldo de cultivo
Citocepillo estéril
Guantes estériles par # 2
Tapabocas

Gorro quirdrgico

Gradilla

Exsept 50% 500 ml
Exsept 50% 200 ml spray
Gasa estéril

Campo estéril

Medio transporte (nevera)
Sistema BenY®

Hoja de bisturi estéril

Identificacion de tubos con medio de cultivo:

La marcacion de los tubos con el medio de cultivo se realizara de
la siguiente forma

001-1 0011-1 0021-1
001-2 0011-2 0021-2
002-1 0012-1 0022-1
002-2 0012-2 0022-2
003-1 0013-1 0023-1
003-2 0013-2 0023-2
004-1 0014-1 0024-1
004-2 0014-2 0024-2
005-1 0015-1 0025-1
005-2 0015-2 0025-2

Evaluacion microbiologica del tapon de seguridad en dialisis peritoneal

La terminacion -1 correspondera a la primera muestra de cada pa-
ciente

La terminacion -2 correspondera a la segunda muestra de cada pa-
ciente

Al inicio de la toma de las muestras se realizard la marcacion de
todos los tubos teniendo en cuenta la nomenclatura anterior.

Posteriormente se colocard cada par de tubos dentro de una bolsa
plastica y se identificaran por medio de un color, de igual forma los
pacientes se reconoceran por medio de los colores.

Personal que interviene en el procedimiento:
Paciente

Enfermera # 1, quien realiza el cambio de bolsa, personal idoneo
entrenado en el sistema BenY®de PiSA®.

Enfermera # 2, quien toma la muestra, entrenada por el laborato-
rio encargado del procesamiento de la muestra para la recoleccion
de la misma.

Contexto:

La técnica de conexion del sistema BenY® o la técnica de cone-
xion a la PD Pacifica son procedimientos que todo paciente del
programa de dialisis peritoneal realiza en casa, para ello debe tener
en cuenta las recomendaciones entregadas por la unidad renal du-
rante su entrenamiento.

En este caso el procedimiento de conexion al Sistema BenY® se
realizara en una sala de recambios de unidad renal (ambiente con-
trolado) y sera realizado por una enfermera entrenada en el sistema
de conexion PiSA®, e igualmente la enfermera que se encargara
de recolectar la muestra para el cultivo sera en todos los casos la
misma, esto con el fin de estandarizar todas las muestras a cultivar.




En cuanto a los pacientes en dialisis peritoneal automatizada las
muestras seran tomadas en casa de los pacientes participantes y
el procedimiento sera realizado por una enfermera entrenada en
el sistema de conexion PiSA® e igualmente la enfermera que se
encargara de recolectar la muestra para el cultivo sera en todos los
casos la misma, esto con el fin de estandarizar todas las muestras
a cultivar.

Funciones de los participantes:

El paciente ingresa al cuarto de recambio, se realiza lavado de ma-
nos sencillo y se coloca el tapabocas correctamente.

Enfermera # 1

Realiza lavado de manos sencillo, se coloca gorro cubriendo 16bu-
los de las orejas, se pone correctamente el tapabocas.

Desinfecta el dispositivo de seguridad del cambio anterior en el
paciente ¢ inmediatamente realiza técnica de conexion sistema
BenY® al paciente segun protocolo (Anexo 1).

En el momento en que realiza la desinfeccion de los elementos
para hacer el cambio de bolsa, desinfecta el area de trabajo para la
manipulacion del material de recoleccion de muestra.

Desinfecta gradilla.
Desinfecta parte externa del tubo que contiene el medio de cultivo.

Desinfecta envoltura de citocepillo.

Enfermera # 2:

10 minutos antes de iniciar la técnica de conexion, coloca el medio
de cultivo a temperatura ambiente.

Verifica que todo el material necesario esté completo.

Realiza lavado de manos sencillo, se coloca gorro cubriendo los
l6bulos de las orejas, se pone correctamente el tapabocas.

Se prepara para la toma de la muestra del dispositivo de seguridad
del cambio anterior.

Procedimiento toma de la muestra:

En el momento en que la enfermera # 1 esta revisando la bolsa de
solucion de acuerdo con el protocolo (Anexo 1), la enfermera # 2
procede a realizar lavado de manos con técnica quirurgica y prepa-
ra el material, destapa los dos pares de guantes estériles, el campo
quirargico, el paquete de gasa y la hoja de bisturi.

Se desinfecta manos con exsept 50%.
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Se coloca los guantes estériles y extiende el campo estéril sobre la
mesa de trabajo.

En este momento se sincronizan las 2 enfermeras de forma tal que
la enfermera # 1 realiza conexion del paciente al sistema de cone-
xion de PiSA® y deposita el dispositivo de seguridad del cambio
anterior sobre el campo estéril, inmediatamente se desinfecta las
manos con exsept 50%, se pone guantes estériles, destapa el ci-
to-cepillo con la ayuda de la hoja de bisturi y se lo entrega a la
enfermera #2.

Enfermera # 2:

Toma el citocepillo y con proteccion de una gasa estéril corta el
excedente del mango, lo asegura en su mano derecha, luego toma el
dispositivo de seguridad del cambio anterior con su mano izquierda
y procede a realizar la toma de la muestra (introduce el citocepillo
con movimientos en espiral hasta el tope del dispositivo y retira
con un solo movimiento, sin girar).

Simultaneamente:

Enfermera # 1 destapa el medio de cultivo, de acuerdo con la indi-
cacion de la enfermera # 2.

Enfermera # 2, deposita el citocepillo dentro del medio de cultivo.

Enfermera #1, inmediatamente tapa el medio de cultivo y lo ubica
en la gradilla para transportarlo al laboratorio.

Transporte de la muestra:

Ubicar la gradilla con las muestras de los cultivos dentro de una
nevera portatil que contiene pilas para el mantenimiento de la tem-
peratura.

Diligenciar formato de orden de examen solicitado para el ingreso
y procesamiento de las muestras en laboratorio clinico.

Estas muestras se llevaran al laboratorio donde seran procesadas en
un tiempo no mayor a dos horas.

Muestra fallida:

Se considera que la muestra no debe ser procesada cuando:

No se cumple con el protocolo establecido.
No se cumplen con los tiempos establecidos por el protocolo.
Contaminacion de la muestra por agentes externos.

Problemas en el envio de la muestra.
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Nefroprevencion en el paciente muy anciano
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Resumen

La nefroprevencion es un conjunto de medidas destinadas a intentar prevenir o ralentizar el dafo renal,
soliéndose emplear el término nefroprevencion primaria cuando dichas medidas buscan reducir el riesgo
de instalacion de una insuficiencia renal aguda; y el de prevencion secundaria o nefroproteccion, cuando
pretenden enlentecer la progresion de una insuficiencia renal cronica. Con respecto a la nefroproteccion, las
medidas implementadas para tal fin, en pacientes jovenes y muy ancianos (edad >75 afios), suelen ser simi-
lares, basadas en la modulacion de la dieta, cifras de tension arterial, valores de hemoglobina y hemoglobina
glicosilada, asi como en el tipo y dosis de medicacion suministrada. Sin embargo, dado que dichos objetivos
pueden inducir complicaciones en los muy ancianos, deben muchas veces buscarse objetivos mas laxos,
aunque respetando ciertos limites bien definidos.

Palabras clave: Nefroprevencion, insuficiencia renal cronica, muy anciano (fuente DeCS).

Nephroprevention in the very old patient

Abstract

Nephroprevention consists of a set of measures to try to prevent or slow kidney damage. Primary nephro-
prevention is the used term when such measures seek to reduce the risk of installing an acute renal failure;
and secondary prevention or nephroprotection when they try to slow the progression of chronic renal failure.
Regarding the nephroprotection, the measures implemented for this purpose in young and very elderly (age>
75 years) patients are often similar, based on the modulation of the diet, blood pressure levels, hemoglobin
and glycosylated hemoglobin, and the type and dose of medication delivered. However, given that those
objectives can induce complications in the very elderly, they should often look less strict targets, while res-
pecting certain well-defined limits.

Key words: Nefroprevention, chronic renal failure, very old (MeSHsource).

Introduccion hecho que por otra parte se ha traducido es un

. . aumento en el nimero de enfermos muy ancianos
1 aumento en la expectativa de vida en las

sociedades occidentales ha dado lugar a
un fenémeno epidemiolégico sin prece-  insuficiencia renal cronica'™*. La nefroprevencion

dentro de la poblacién de personas portadoras de

dentes: el incremento en las mismas de un nume- es un conjunto de medidas destinadas a inten-
ro significativo de personas mayores de 75 afios,  tar prevenir o ralentizar el dafio renal, soliéndo-
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se emplear el término nefroprevencion primaria
cuando dichas medidas pretenden reducir el riesgo
de instalacion de una insuficiencia renal aguda; y el
de prevencion secundaria o nefroproteccion, cuan-
do pretenden enlentecer la progresion de una in-
suficiencia renal cronica®®. Es importante destacar
que las medidas de nefroproteccion siguen siendo
de suma utilidad atn en los pacientes insuficien-
tes renales cronicos muy ancianos, no so6lo porque
pueden lograr que dichos pacientes puedan llegar
a vivir el resto de su vida sin necesidad de dialisis,
sino, ademas, porque las medidas de proteccion re-
nal lo son también de proteccion cardiovascular y
neuronal; es decir, que también contribuyen a re-
ducir la morbilidad de otros parénquimas vitales’-’.
Sin embargo, si bien las estrategias de proteccion
renal son similares entre los distintos grupos eta-
rios, dadas las diferencias fisioldgicas existentes
entre los pacientes jovenes y muy ancianos, dichas
estrategias pueden llegar a requerir modificacio-
nes en los pacientes mayores de 75 afios. Es reco-
mendable, entonces, comenzar en esta poblacion
buscando los objetivos de nefroproteccion clasicos
(adulto joven), pero reevaluando si dichas medidas
provocan complicaciones, en cuyo caso esos obje-
tivos deben reajustarse hacia otros que estén mas
acorde con la fisiologia del muy anciano, como lo

detallaremos a continuacion'®.

Dieta y sodio

Las personas ancianas normales poseen una disminu-
cion en la capacidad de reabsorcion de sodio tanto a
nivel del asa gruesa ascendente de Henle (reduccion
en el nimero de trasportadores de sodio) como del
tubulo colector (resistencia a la aldosterona). Esta es
la razén por la cual la soduria esta incrementada en
la poblacion senil, de modo que una dieta hiposddica
prolongada puede llegar a inducirles complicaciones
secundarias a un excesivo balance acumulativo ne-
gativo de sodio: hipovolemia, hipotension arterial,
hiponatremia con liquido extracelular bajo o hiper-
kalemia. Este ultimo disturbio es inducido por una
combinacion entre una menor oferta de sodio al ne-
fron distal (promotor de la secrecion de potasio) y la
ya mencionada resistencia a la aldosterona. Resulta,
entonces, que en este contexto una dieta normosodi-
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ca puede llegar a ser mas adecuada para los pacien-
tes muy ancianos'%-13,

Dieta y proteinas

Los ancianos presentan normalmente una progresi-
va reduccion de su masa magra, fenomeno conocido
como sarcopenia'4, Si dicha sarcopenia se profun-
diza, puede conducirlos a desarrollar un sindrome
de fragilidad, aumentando de esta forma su morbi-
mortalidad!#'6. Una dieta hipoprotéica en esta po-
blacion puede no sélo generarle desnutricion, sino
ademas profundizar su sarcopenia. Resulta enton-
ces, que en este contexto, una dieta normo-proteica
puede llegar a ser mas adecuada para los pacientes

muy ancianos'”,

Hemoglobinemia

El objetivo de una hemoglobina sérica de 11 g/dl
puede resultar insuficiente para algunos pacientes
muy ancianos, propiciando en ellos la aparicion de
astenia e incluso la reduccion en sus capacidades
intelectuales (alteracion de test cognitivos). Es por
esta razon, que los pacientes insuficientes renales
cronicos, mayores de 75 afios, pueden llegar a re-

querir una hemoglobinemia objetivo de 11.5-12 g/
d110,17,18'

Tension arterial

El objetivo de una tension arterial <130-80 puede
resultar un objetivo perjudicial en la poblaciéon muy
anciana, pues puede exponerlos a hipotension sinto-
matica (lipotimia), riesgo de caida y fracturas. Por
esta razon es que se recomienda, en este grupo eta-
rio, un objetivo de tension arterial <140/150 mmHg
de sistolica y <80 mmHg de diastélica (no debiendo
esta ultima ser inferior a 60 mmHg, por implicar un
riesgo coronario)!' %1923,

Hemoglobina glicosilada

En pacientes muy ancianos diabéticos la busqueda
de niveles de hemoglobina glicosilada menor a 7%




puede significar riesgo de hipoglucemia, caidas y
fracturas. Por este motivo es que se buscan objetivos
de hemoglobina glicosilada menores a 7.5-8.5%, se-
gun el estado cognitivo y numero de comorbilidades
que presente el anciano: a mayor fragilidad se busca
un objetivo de hemoglobina glicosilada mas eleva-
do, dentro del rango mencionado'%26-2%,

Medicacion

Con respecto a la medicacion, existen al menos cua-
tro aspectos para tener en cuenta®’-3%;

a) Drogas nefrotoxicas: Evitar en lo posible el uso
de medicacion potencialmente nefrotoxica, las
medidas de nefroprevencion son de utilidad para
cualquier grupo etario, pero en especial para el
muy anciano, dada su propension al dafio renal.

b) Ajuste de la dosis prescripta: En esta poblacion,
es muy dificil que un farmaco no requiera ningiin
tipo de ajuste de dosis, dada la conjugacion de las
siguientes modificaciones farmacocinéticas: re-
duccion del filtrado glomerular, menor metabolis-
mo hepatico y reduccion de la superficie corporal.

c¢) Polifarmacia: Procurar evitar o al menos mini-
mizar la polifarmacia, situacion que propicia la
aparicion de interacciones potencialmente nefro-
toxicas, en particular, y nocivas, en general.

d) Medicacion anti-proteinuria: Debido a los cam-
bios glomerulares seniles (glomerulosclerosis se-
nil), puede llegar a considerarse como normal en
el anciano una proteinuria de hasta 0.3 gramos/
dia. Por esta razon, la proteinuria objetivo busca-
da en el nefropata crénico muy anciano es menor
de 0.5 g/dia. Para tal fin, pueden emplearse me-
dicamentos tales como inhibidores de la enzima
convertidora o antagonistas del receptor de an-
giotensina II. Sin embargo, si estos ocasionan, a
pesar de ser bien dosificados, hipotension arterial,
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hiponatremia, hiperkalemia o incluso deterioro de
la funcion renal, es recomendable su suspension.

Conclusion

Los objetivos terapéuticos en pos de nefroproteger
a la poblacion muy anciana, son similares a los de
la poblacion joven, con la diferencia de que puede
llegar a requerirse que estos sean mas laxos, aunque
respetando ciertos limites pre-establecidos.

Tabla 1

Objetivos terapéuticos en el paciente insuficiente renal cronico
muy anciano

Objetivos
Dieta Hipo o normosddica
Hipo o normoprotéica
Hemoglobina (g/dl) 11-12
Tension arterial (mmHg) 150/140 - 80
Hemoglobina A1C (%) 7-8.5
Medicacion No nefrotoxica
Ajustada a FG
No polifarmacia
IECA y ARA con precaucion

FG: filtrado glomerular, IECA: inhibidores de la enzima con-
vertidora de angiotensina ARA: antagonista de los receptores
de angiotensina II
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Resumen

La prevalencia de la enfermedad renal cronica en Colombia ha ido en aumento, llegando a una cifra de 510
pacientes por millon de habitantes. Tanto el inicio como la suspension de la didlisis es un frecuente topico
de discusion que crea conflicto en la busqueda de un balance entre calidad y cantidad de vida. Debemos eva-
luar, entonces, los criterios, principios y recomendaciones a través de los cuales debemos tomar decisiones
prudentes al suspender la didlisis en los pacientes, cuando consideramos que seria una terapia futil. Una vez
suspendida la dialisis debemos integrar, como complemento terapéutico, los cuidados paliativos aliviando el
dolor y los sintomas.

Palabras clave: Enfermedad renal crénica, problemas éticos, principios y recomendaciones, suspender
dialisis, cuidados paliativos (fuente DeCS).

Bioethics: principles and recommendations on the application of dialysis - palliative care

Abstract

The prevalence of chronic kidney disease in Colombia increased notoriously in the past years, arriving at
levels of 510 patients per million inhabitants. Both the beginning and the suspension of dialysis are a frequent
topic of discussion that creates conflict in seeking a balance between quality and quantity of life. Then we
must evaluate the criteria, principles and recommendations through which we must make prudent decisions
to discontinue dialysis patients, when we consider that it would be futile therapy. After the adjournment of
the dialysis, we must then integrate therapeutic complement Palliative Care relieving pain and symptoms.
Key words: Chronic kidney disease, ethical issues, principles and recommendations, discontinue dialysis,
palliative care (MeSHsource).

“Ni como hombre, ni como médico podra cia renal cronica terminal (IRCT). “Incident counts
acostumbrarse a ver morir a sus semejantes”. & rates number of new ESRD patients, 2011 white:
A. Camus 74,311; black/African American: 31,578; Native

American: 1,355; Asian: 5,568, Hispanic: 15,637;
proximadamente mas de 600.000 personas ~ non-Hispanic: 97,175 diabetes: 49,603; hyperten-
en Estados Unidos reciben terapia de did-  sion: 31,831; glomerulonephritis: 7,215; cystic
lisis como consecuencia de la insuficien-  kidney disease: 2,50 (USRDS 2013)”.
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En Colombia, cerca de 21.000 pacientes estan en te-
rapia de didlisis. Nuestra prevalencia es del orden
de 510 pacientes por millon de habitantes (Mede-
llin 794 pacientes/millon, Antioquia 615 pacientes/
millon). Las cifras mundiales revelan que hay mas
de 800 pacientes por millon de habitantes con en-
fermedad renal terminal. Pero a pesar de su ingreso
a dialisis, por su misma patologia, el paciente tie-
ne corta expectativa de vida. En USA la mortalidad
anual ajustada es de 20%-25%"2.

Tanto el inicio como la suspension de la dialisis es un
frecuente topico de discusion que crea conflicto en
la bisqueda de un balance entre calidad y cantidad
de vida. Y, a su vez, algunos nefrélogos no tienen
completamente claro bajo qué pardmetros éticos y
en qué tipo de escenarios clinicos se debe realizar el
analisis para la toma de dicha decision. Entre 2001-
2010, segtn el US Renal Data System (USRDS), la
suspension de la dialisis se considera la tercera causa
de muerte después de la enfermedad cardiovascular
y de las complicaciones infecciosas.

(Seran decisiones bien tomadas? ;Tendran los pa-
cientes mucha comorbilidad?

La mayoria de los pacientes con enfermedad renal
terminal mantienen una aceptable calidad de vida.
Sin embargo, cuando permanecen largo tiempo en
dialisis experimentan una gradual disminucion en
esta, surgiendo la inquietud de su continuidad ante
multiples e importantes comorbilidades. En USA,
un analisis de 2.746 muertes, evidencié que en el
26% de los pacientes fue suspendida la dialisis antes
de morir, sin embargo, en solo 4% de esos pacientes
fue la uremia la causa de su muerte. EI 30% de los
pacientes murié en menos de tres dias luego de sus-
pendida la dialisis. Birmele et al., en su publicacion,
evidencio la muerte en menos de 5 dias luego de
suspender la terapia. De los 40 pacientes, 32 fueron
participes al momento de la decision. Surge, enton-
ces, la dicotomia de rehusar o suspender la terapia
dialitica en los pacientes.

Hace mas de 50 afos cuando surge la diélisis y el
trasplante renal como opciones terapéuticas para
sobrevivir ante la enfermedad renal terminal, los
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pacientes mas jovenes y mas saludables eran some-
tidos a este tipo de terapia para salvar su vida. Pos-
teriormente, surge el agravante de un aumento, en
los ultimos 25 afios, de la poblacion de mayor edad
que sufre problemas médicos complejos y debilitan-
tes. Para pacientes geriatricos con enfermedad renal
terminal y falla cardiaca congestiva, la mortalidad
anual se aproxima a 60%, con una expectativa de
vida menor de 6 meses’. Siendo el prondstico tan
pobre como el del SIDA o el del cancer avanzado.

Este ensayo lo inicio con el planteamiento de la fre-
cuencia de aparicion, en nuestro medio, de la enfer-
medad renal crénica terminal, mortalidad, el surgi-
miento de problemas éticos con el nacimiento de la
dialisis junto a los aspectos socioecondmicos y poli-
ticos en los distintos paises y sus implicaciones; ade-
mas como abordar la terapia dialitica en el paciente
anciano. Para, posteriormente, evaluar los criterios,
principios y recomendaciones a través de los cuales
debemos tomar decisiones prudentes al suspender la
dialisis en los pacientes, cuando consideramos que
seria una terapia futil. Y, para finalizar, una vez eva-
luamos tanto la percepcion de los pacientes como
de sus familiares, de los sintomas que acompafian
sus ultimos dias una vez suspendida la dialisis, debe-
mos, entonces, integrar como complemento terapéu-
tico los cuidados paliativos para mejorar la calidad
de vida del paciente y su familia, afirmando la viday
considerando el morir como un proceso normal, no
adelantando ni retrasando la muerte, pero si alivian-
do el dolor y los sintomas que presenta el paciente y
que acompanan la evolucion de la enfermedad. Ello
nos permite, ademas, atender de manera holistica al
paciente en aspectos psicologicos, emocionales y es-
pirituales. Y, por ultimo, brinda un sistema de apoyo
y educacion que ayuda a las familias a afrontar la
enfermedad del paciente, de tal forma que les per-
mita ser un soporte efectivo como cuidadores y asi
mismo sobrellevar el dolor propio que conlleva ver
el sufrimiento y la pérdida de sus seres queridos.

Por tanto, es mi objetivo poder dar recomendaciones
o lineamientos que ayuden al nefrélogo en la toma
de decisiones, como la suspension de la terapia dia-
litica o terapia de reemplazo renal sustitutivo (TRS),
teniendo en cuenta como instrumentos ciertos para-
metros que ayudan a apoyar la decision involucran-




do al paciente, a su familia o a su representante le-
gal. Y una vez tomada esta decision de no continuar
la terapia dialitica ingresan al escenario los cuidados
paliativos como terapia alternativa para el control
de sintomas que deben ser tratados, como el dolor,
la angustia, la dificultad respiratoria y, a la vez, dar
apoyo a su entorno familiar.

Todas estas recomendaciones, como los cuidados
paliativos, contribuyen al desarrollo de una 6ptima
e integral atencion ante el dolor de todo ser humano.

Siendo la Bioética “el estudio sistematico de la con-
ducta humana en el ambito de la vida y el cuidado
de la salud analizado a la luz de los valores y princi-
pios morales™, debe ser por tanto esta ciencia la que
marque la directriz en este tipo de ejercicio de toma
de decisiones en nuestra practica diaria.

Problemas éticos en dialisis’: Cuando se habla de que
actuamos éticamente quiere decirse de ordinario que
hemos actuado en conciencia. Por la conciencia juz-
gamos si un determinado acto es bueno o es malo, o
lo que es lo mismo si el objeto de ese acto es bueno
o es malo o si el objeto, su finalidad y sus circuns-
tancias son buenos o malos. Pero a su vez dichos
actos son buenos o malos con respecto a la ley moral
que regula y mide los actos humanos en orden al
fin ultimo del hombre. La conciencia es una realidad
de experiencia. Es pues conocimiento intelectual.
Conciencia verdadera es la conciencia que juzga la
bondad o malicia de un acto en conformidad con los
principios del obrar. De ahi la importancia de la for-
macion de la conciencia para conocer de un modo
cierto y verdadero la ley moral®.

En la determinacion de los actos humanos se debe
considerar el objeto (realidad perseguida por el
acto), la finalidad (intencion) y las circunstancias
(factores o modificaciones que afectan el acto hu-
mano), y para que sea un acto bueno, todos estos
parametros deben ser buenos.

Con la introduccion de la dialisis cronica y el tras-
plante renal en los afios finales de 1950 e iniciales
de 1960, estas terapias revolucionarias despertaron
el entusiasmo para mejorar la sobre-vida de los pa-
cientes destinados a morir, fue clara, entonces, la
aparicion de un problema de conciencia para los mé-
dicos. Ante tanta demanda fue necesario seleccionar
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los pacientes para el tratamiento. ;Pero de acuerdo
a qué principios? Los principios estaban sujetos a
polémica. El problema es dificil y va a continuar
siéndolo, aunque uno no puede siempre estar com-
pletamente consciente de ello.

- Es ético seleccionar pacientes para dialisis? Mientras
el presupuesto deba ser distribuido para el manejo
de varias enfermedades, nosotros ciertamente somos
responsables de determinar o no el inicio de dialisis
en un paciente con enfermedad renal terminal. La
exclusion, basada en aspectos econdmicos, persona-
lidad y utilidad social, es inaceptable. Entre las si-
tuaciones en que se excluye la dialisis estan: demen-
cia no urémica, enfermedad neoplésica incurable,
estados terminales de enfermedad cardiaca y pul-
monar, enfermedad neuroldgica irreversible, falla
multi-organica con poca probabilidad de sobre-vida
y la necesidad de dominar o sedar al paciente duran-
te la sesion de dialisis para mantener funcionando
adecuadamente el acceso vascular. Estas exclusio-
nes son razonables, sin embargo se presentan casos
individuales con serios problemas.

I- Dialisis en el anciano: En paises industrializados se
han incrementado los pacientes octogenarios con
falla renal cronica. Este segmento de edad ha cre-
cido anualmente, 14% en USA 'y 16.3% en Canada.
La proporcion de pacientes de 75 o mas afios que
inician dialisis increment6 de 8.2% en 1989-1992 a
21.6% en 1998. Y en pacientes mayores de 80 afios
la decision es mas dificil puesto que tienen multiples
comorbilidades y corta expectativa de vida. Datos
del USRDS 2006, evidencia que la probabilidad de
sobre-vida no ajustada a 5 afios para pacientes en
hemodialisis incidente es 53.2% en pacientes de 40-
49 afios y de 18.3% para pacientes de 70 a 79 afios
de edad’. Cada nefrélogo debe evaluar el escenario
social y la capacidad funcional con sus patologias
médicas, que pueden potenciar la mortalidad o in-
terferir con una adecuada y apropiada terapia, mejo-
rando asi la toma de decisiones®. Dominique Joly
evaluo, en su estudio, pacientes octogenarios entre
1989-2000 con dialisis 107 pacientes (grupo 1) y no
dialisis 37 pacientes (grupo 2). Con una sobre-vida
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de 28.9 meses en el grupo 1 y 8.9 meses en el gru-
po 2. El 60% de la causa de muerte en el grupo de
manejo conservador se atribuye a uremia y edema
pulmonar. Como factores predictivos de mejor so-
bre-vida a 1 afio se encuentran el Karnofsky >40,
Indice Masa Corporal >=22, remisién no tardia al

nefrélogo en menos de 4 meses!”.

II- Recomendaciones a los nefrologos para la toma acer-
tada de decisiones al rehusar o suspender la dialisis a
pacientes con insuficiencia renal crénica terminal; debe-

mos aprender a decir “No”:

La decision de no ofrecer didlisis es una responsabi-
lidad fundamental de los nefrologos. Si los nefrdlo-
gos fracasan en la toma de esas decisiones terminan
afectando tanto a los pacientes, como a sus familia-
res, al personal del equipo de didlisis y a la sociedad.
Se debe revisar cuidadosamente la condicion del
paciente y evaluar la literatura médica al respecto.
Ellos (nefrélogos) pueden determinar si la dialisis
puede beneficiar al paciente. Si la evidencia indica
que la dialisis puede producir mas daino que benefi-

cio el nefrélogo debe decir “no”!!.

La Asociacion de Médicos Nefrologos (RPA, por su
sigla en inglés) y la Sociedad Americana de Nefro-
logia (ASN, por su sigla en inglés) en conjunto con
representantes de multiples disciplinas y organiza-
ciones de la comunidad de dialisis, como pacientes,
familiares de los mismos, médicos especialistas en
medicina interna, bioeticistas y expertos en politicas
de salud, conformaron un grupo de trabajo para el
desarrollo de una guia de préactica clinica, que orien-
te hacia una apropiada toma de decisiones tanto al
inicio como al suspender la dialisis en los Ultimos

afios!2.

Las recomendaciones no son mandatarias, sino
flexibles y pueden ser adaptadas a un paciente en
particular. Se incluyen nueve recomendaciones, pero
sin embargo faltaba complementarlas con una consi-
deracion que le diese mayor valor y fundamentacion
al ejercicio al evaluar los pacientes. Por supuesto es
la primera recomendacion, de las diez que desarrollo
a continuacion:
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II.1 Aplicacion del principio de proporcionalidad, tera-
pia fatil: Los tratamientos pueden ser ttiles o inutiles,
proporcionados o desproporcionados. Un tratamien-
to util es aquel que brinda una mejoria al paciente;
son medidas terapéuticas instauradas para lograr un
manejo adecuado de la patologia, que muestran un
real beneficio, que cumplen con un objetivo determi-
nado y que alivia la sintomatologia. Por el contrario,
el tratamiento inutil es el conjunto de las medidas
terapéuticas que no muestran un beneficio en la con-
dicion y patologia que el paciente presenta, que no
estan dando un alivio, son medidas que no sirven.
Se les conoce también como tratamiento fitil para
hacer énfasis en que no es eficaz, que no sirve para
nada. El tratamiento fiitil es el que se sabe de ante-
mano que no sirve.

El tratamiento proporcionado es el que guarda
proporcion entre lo que se busca y lo que hay que
hacer. Proporcion en las dificultades que implica se-
guir el tratamiento, lo doloroso y penoso que es, y
los costos econdmicos no so6lo para el paciente sino
para su familia. El tratamiento tiene una finalidad y
la cumple, es razonable. Los tratamientos despro-
porcionados se hacen por diferentes razones: falta
de conocimientos médicos, inseguridad, temor a una
demanda, por una solicitud irracional de una familia
que no quiere aceptar que a su ser querido solo le po-
demos brindar unos cuidados paliativos. El empleo
del término "futilidad" ha aumentado considerable-
mente en las publicaciones médicas recientes y es
cada vez mayor la diversidad de significados que se
le atribuyen. No hay una definicion de futilidad uni-
versalmente aceptada. Mds aun, su significado es di-
ficil de concretar. Por lo general, se intuye vagamen-
te que futil hace referencia a algo inapropiado, no
indicado, inutil, ineficaz. Daniel Callaban denomina
a la futilidad como "el problema sin nombre"'3: to-
dos saben a qué se refiere pero nadie acierta a de-
finirlo. Autores como Robert Truog lo califican de
elusivo: "Un problema de futilidad nadie es capaz de
definirlo, pero todos lo reconocen cuando lo ven"'“,

La definicion mas sencilla es la propuesta por Lo y
Steinbrook que identifican futilidad con inutilidad'.
Este primer acercamiento al concepto de futilidad
es demasiado vago: inutil con respecto a qué: inutil,




(porque no consigue ningun efecto fisiologico?; in-
util, ;solamente para prolongar la vida?; inutil, ;para
conseguir algun beneficio al paciente?

Para afirmar desde un punto objetivo la futilidad de
un determinado procedimiento médico es preciso
que se cumpla alguna de estas afirmaciones:

a.- Que no exista una probabilidad razonable de al-
canzar el objetivo al que se encamina el procedi-
miento médico propuesto.

s
1

Que el procedimiento médico no alivie ni la en-
fermedad de base, ni las enfermedades intercu-
rrentes ni los sintomas.

c.- Que se posea una evidencia clara de que el be-
neficio médico que puede conseguirse es exiguo.

d.- Que se demuestre que los inconvenientes del
procedimiento desbordan ampliamente unos be-
neficios que razonablemente pueden ser consi-
derados pobres o insuficientes. Muchos autores
reivindican la autonomia del paciente frente al
paternalismo médico que ha caracterizado a la
medicina tradicional. Pero la promocion de una
sana autonomia del paciente no implica que el
médico se convierta en un mero proveedor de
procedimientos médicos, al antojo del paciente.
Este no es el espiritu de una medicina correcta. El
paciente tiene el derecho y la obligacion de par-
ticipar en las decisiones clinicas. Pero esta sana
concepcion de la correcta autonomia del paciente
no le da derecho a suplantar el legitimo queha-
cer del médico, que esta avalado por su ciencia 'y
recta conciencia. Introducir en la practica médica
acciones objetivamente futiles es viciar el funda-
mento de racionalidad y el caracter cientifico de
la medicina; seria mezclar los actos médicos sa-
nos que hacen progresar el conocimiento médico
y benefician al paciente con los actos médicos de
nula efectividad que desprestigian a la medicina,
gravan los costos sanitarios, infunden vanas es-
peranzas en los pacientes y pueden enrarecer la
relacion médico-paciente.

Por otro lado, tampoco el paciente tiene el derecho
de exigir un tratamiento que no ofrece beneficio.
La base moral de la relacion médico-paciente es la
obligacion del médico de procurar al paciente algiin
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bien. Acciones que no contribuyen a este fin no son
moralmente exigidas.

En la evaluacion de medios proporcionados y des-
proporcionados se valoran estos poniendo en com-
paracion el tipo de terapia, el grado de dificultad y
de riesgo que comporta, los gastos necesarios y las
posibilidades de aplicacion; en comparacion con el
resultado que se puede esperar de todo ello, teniendo
en cuenta las condiciones del enfermo y sus fuerzas
fisicas y morales'4. Ademas de otros criterios suple-
mentarios concretos como: duracion de la terapia
(aguda o cronica); efecto terapéutico (curacion to-
tal, parcial o solo terapia de apoyo); las eventuales
complicaciones o efectos colaterales; su caracter
experimental; gastos financieros e inversiones ne-
cesarias para el personal e instrumentos requeridos.
Otros factores referentes a la condicion del paciente:
condicion fisica antes de la aplicacion de la terapia
,es capaz de soportar una intervencion médica?; la
condicion fisica del paciente prevista después del
tratamiento: ;como sera su calidad de vida una vez
que la terapia ha tenido el efecto deseado?; ademas
de su condicion fisica es necesario considerar las
fuerzas psiquicas, psicosociales y espirituales del
paciente; el grado de certeza diagndstica y prondsti-
ca; el resultado esperado (efectividad) y la sobrevida
esperada.

I1.2 Participacion en la toma de decisiones. Una rela-
cion médico-paciente que promueva la toma de de-
cisiones es recomendada para todos los pacientes
con insuficiencia renal crénica terminal (IRCT). Si
el paciente carece de capacidad para la toma de de-
cisiones debe involucrarse a un representante legal
del paciente. Con el consentimiento del paciente la
participacion en la toma de decisiones puede incluir
un miembro de la familia o amigo u otro miembro
del equipo de cuidado renal. La decision se basa en
la adecuada informacion (adecuada, suficiente y cla-
ra en lenguaje) acerca del objetivo del tratamiento,
cuales son sus riesgos y beneficios.

I1.3 Consentimiento informado o rechazo: Con sus tres
componentes como son informacion, capacidad de
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comprension o competencia y voluntariedad. EI mé-
dico debe explicar ampliamente el diagnostico, pro-
nodstico y todas las opciones de tratamiento a cada
paciente. La explicacion de opciones de tratamiento
debe incluir: modalidades de dialisis disponibles; no
inicio de dialisis y manejo conservador, este debe in-
cluir el cuidado hasta el final de la vida; un tiempo
limitado de ensayo de dialisis como otra opcion y por
ultimo suspender la didlisis y recibir cuidados al final
de la vida. La decision debe ser informada y volun-
taria. El equipo renal en conjunto con el médico de
cuidados primarios debe asegurar que el paciente o
su representante legal entiendan las consecuencias de
la decision. El consentimiento informado debe per-
mitir un equilibrio entre el principio de beneficencia
(hacer lo mejor por el paciente) y el de autonomia
(tener en cuenta la libertad de eleccion del mismo).

11.4 Estimar pronéstico: Para facilitar la toma de la
decision de suspender la didlisis, en pacientes con
IRCT, el debate, acerca de la expectativa y calidad
de vida, debe realizarse con el paciente o su repre-
sentante legal. Se aportan, a su vez, datos clinicos de
prondstico por parte del nefrélogo que ayudan a la
discusion. Este estimativo debe ser debatido con el
paciente, su familia, el agente legal y el equipo mé-
dico. Para pacientes con IRCT esta discusion debe
realizarse lo mas temprano posible en el curso de la
enfermedad. En pacientes en los que se encuentran
complicaciones mayores que reducen la sobre-vida
o la calidad de vida es apropiado debatir y volver a
examinar las metas del tratamiento y considerar la
suspension de la dialisis.

I1.5 Resolucion de conflictos: Una sistematica apro-
ximacion para resolver conflictos es recomendada
cuando existe desacuerdo en lo que concierne al
beneficio de la dialisis entre el paciente o el repre-
sentante legal y un miembro del equipo de cuidado
renal. Los conflictos pueden, ademas, presentarse
en el equipo de cuidado renal o entre este equipo y
otros proveedores de salud. Esta aproximacion debe
revisar y compartir el proceso de toma de decisiones
para las siguientes fuentes potenciales de conflicto:
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I- No comunicacidon ni entendimiento acerca del
prondstico. II- Discrepancias interpersonales. I1I-
Valorar si la dialisis estd indicada urgentemente y
debe ser realizada siempre y cuando se busque mien-
tras tanto la resolucion al conflicto, y el paciente o
representante legal solicite la didlisis.

11.6 Promover directrices: El equipo de cuidado renal
debe intentar promover por escrito estas directrices
para todos los pacientes en didlisis. Estas deben ser
honorables. Las directrices escritas son siempre pre-
feribles a las orales en la medida en que ello provee
una proteccion legal para el equipo de cuidado renal.
Se favorece la comunicacion entre los médicos y una
adecuada guia para los pacientes al final de la vida.
Se debe evaluar la capacidad de decision del pacien-
te. Determinar si el paciente tiene un agente legal
con unas directrices escritas. Discutir los cuidados
avanzados con el paciente o su representante legal
con evaluacion de los interrogantes como: ;Si el pa-
ciente no tiene capacidad de decision por si mismo a
quién confiaria la toma de decision por €17 ;Bajo qué
circunstancia, si existe alguna, puede usted desear
que se suspenda la didlisis? ;Bajo que circunstan-
cias puede no querer vivir con ventilacion mecani-
ca? ;Donde usted prefiere morir y quién desea que
esté a su lado en esos momentos?

11.7 Negar o retirar la dialisis'>"!7: Un aproximacion
al retiro o negacion de la dialisis en pacientes con
IRCT incluye: I- Pacientes con capacidad para la
toma de decisiones con la informacion completa, el
cual escoge voluntariamente rechazar la didlisis o
solicita que la didlisis sea suspendida. II- Paciente
que no posee capacidad de decision pero que previa-
mente indico su rechazo a la didlisis en forma verbal
o escrita con una clara directriz. III- Paciente que
no posee capacidad para tomar decisiones y quien
apropiadamente designa al agente legal rechazando
la dialisis o solicitando sea suspendida. ['V- Paciente
con profundo e irreversible dafio neurologico care-
ciendo de pensamiento, sensaciones, determinacion,
comportamiento, conducta, sin conciencia de si mis-
mo ni del medio ambiente.




11.8 Grupos especiales de pacientes: Es razonable no
iniciar o suspender la dialisis en pacientes con IRCT,
en quienes tienen una enfermedad terminal de causa
no renal o cuya condicion médica descarta el proce-
so técnico de la didlisis. Se considera terminal cuan-
do existe una expectativa de vida menor de 6 meses
en pacientes no candidatos a trasplantes de drganos
solidos. Dentro de esta categoria estan: cirrosis he-
patica terminal, falla cardiaca congestiva severa re-
fractaria, cancer metastasico sin respuesta al trata-
miento oncolédgico, enfermedad pulmonar terminal,
receptores de trasplante de medula 6sea con falla
multiorganica, enfermedad neurodegenerativa y to-
das las formas de demencia severa e irreversible.

I1.9 Prueba o ensayo de tiempo limitado: Para pacientes
que requieren dialisis pero que tienen un pronoéstico
incierto o en quienes en consenso no ven alcanzable
prestar un servicio de dialisis (vive lejos, no tiene
familiares), los nefrélogos deben considerar ofrecer
un tiempo limite de prueba de didlisis.

11.10 Cuidados paliativos: Todo paciente en quien
se decide no dialisis debe recibir cuidado paliativo
continuo. Con el consentimiento del paciente, con
experticia de su cuidado, por parte de los profesio-
nales del cuidado de salud de pacientes terminales,
deben involucrarse en el manejo aspectos médicos,
psico-sociales y espirituales en el cuidado al final de
la vida en estos pacientes.

-.Qué sucede con los pacientes una vez se suspende la
dialisis?

Si los nefrologos intentaran mejorar el cuidado de
los pacientes al final de la vida, cuando se suspende
la dialisis, es necesario que sean concientes de como
y en qué circunstancias se estan muriendo. La mayo-
ria de los pacientes ancianos con enfermedades gra-
ves fallecieron en el hospital y durante los ultimos
tres dias de su vida el 55% estaba atn consciente,
40% de ellos tenian severos dolores, la mayor parte
del tiempo, mas del 50% tenia disnea y mas del 80%
cansancio. La rata de mortalidad anual de los pacien-
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tes con IRCT es de alrededor del 23%, comparable
con linfoma No Hodgking, SIDA, carcinoma colo-
rrectal y carcinoma de ovario. Woods mostrd en un
estudio con 21 pacientes que fallecieron en Nueva
Inglaterra, con una evaluacion a familiares 6 sema-
nas después de la muerte del paciente, que el 57%
de los pacientes habia fallecido con dolor. Cohen en
unidades renales de Estados Unidos y Canada es-
tudié un grupo de 79 pacientes con el objetivo de
evaluar circunstancias y calidad de muerte, las tres
cuartas partes de los pacientes tenian 3-7 comorbili-
dades, mas de la mitad inanicion y el Gltimo dia de
vida los familiares y los cuidadores reportaron que el
43% estaban conscientes, 30% presentaba agitacion,

42% dolor y de estos un 5% muy severo'4,

La Organizacion Mundial de la Salud define los cui-
dados paliativos asi: “Son los cuidados apropiados
para el paciente con enfermedad avanzada y pro-
gresiva, donde el control del dolor y otros sintomas,
asi como los aspectos psicosociales y espirituales
cobran la mayor importancia. El objetivo de los cui-
dados paliativos es lograr la mejor calidad de vida
posible para el paciente y su familia. El cuidado pa-
liativo afirma la vida y considera el morir como un
proceso normal. Los cuidados paliativos no adelan-
tan ni retrasan la muerte, sino que constituyen un
verdadero sistema de apoyo y soporte para el pacien-
te y su familia”. La medicina paliativa afirma la vida
y reconoce que el morir es un proceso normal. No
busca ni acelerar ni posponer la muerte. Los pacien-
tes con enfermedades terminales frecuentemente ne-
cesitan mas atencion que aquellos cuya enfermedad
es curable. Los cuidados paliativos se caracterizan
por: -Multi-profesionalidad, se hacen con la parti-
cipacion de médicos, enfermeras, psicologos, sa-
cerdotes, etc. -Globalizacion y personalizacion por
tomar a la persona en su totalidad en sus aspectos
fisicos, psicoldgicos y espirituales. -Las terapias y la
atencion se personalizan segun el paciente, su histo-
ria y su situacion. -La comunicacion asertiva entre
los profesionales, con la familia, con el paciente, no
mentir, decir siempre la verdad de modo suave y si
es necesario gradual. —La proporcionalidad de los
cuidados y rechazo del encarnizamiento terapéutico.
Se debe intervenir en el paciente tanto cuanto sirva a
su salud, ni mas, ni menos.
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Debemos evitar el encarnizamiento o ensafiamiento
terapéutico por el uso de terapias inutiles despro-
porcionadas a los riesgos y beneficios de la persona
humana, prolongando la agonia mas que ofreciendo
elementos de curacion.

Pacientes con IRCT son particularmente apropiados
candidatos para la atencion paliativa, tal como lo de-
fine la OMS. La IRCT es una enfermedad limitante
de la vida que requiere que los pacientes y sus fami-
liares tomen decisiones para el final de la vida desde
el momento del diagnostico. Decidir si acepta o no
someterse a TRS es la primera de muchas opciones
de los pacientes al afrontar la falla en la funcién re-
nal. Aquellos que optan por TRS saben que su super-
vivencia depende de la periodicidad y cumplimiento
de la dialisis o de un trasplante renal con éxito, asi
como el control de otras patologias. Los pacientes y
sus familias a menudo son muy conscientes de que
el futuro es incierto y que la muerte no puede estar
muy lejos. Los pacientes en TRS a menudo se pre-
guntan cuanto tiempo se prolongara su vida y si se
puede suspender la dialisis si su condicion se dete-
riora notablemente. Dada la incertidumbre, pero por
lo general un curso limitado de su IRCT, un soporte
y una asistencia psicosocial y espiritual con cuida-
dos avanzados hacen parte del componente de cui-
dados para estos pacientes'?.

-Los principios bioéticos: ;se aplican en la situacion de

. . _10
enfermedad terminal?!%1°

En la practica diaria, cuando se atiende a un enfermo
en situacion de enfermedad terminal, lo habitual es
la ausencia de conflictos entre estos cuatro princi-
pios bioéticos y el enfermo solicitara que se favorez-
ca la aplicacion de todos ellos para que se atiendan
todas las necesidades que plantea':

— Necesita que, aunque no exista un tratamiento
con finalidad curativa, se intente dar una solu-
cion integral a sus problemas, tanto fisicos como
psico-emocionales, sociales y espirituales (prin-
cipio de beneficencia).

— Necesita que no se le dafie de forma innecesaria
utilizando procedimientos terapéuticos o diag-
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noésticos que se hayan mostrado inutiles o futi-
les o que sean considerados desproporcionados
(principio de no-maleficencia).

— Necesita que se le trate con confianza, respetando
su intimidad y su autonomia, que se le informe si
asi lo desea y que se tenga en cuenta su opinion
en el momento de decidir qué es lo mejor para €l
(principio de autonomia).

— Necesita que, si existe un sistema de salud uni-
versal, como ocurre en nuestro ambito, cubra sus
necesidades, independientemente de cualquier
circunstancia y que no se le discrimine por nin-
gun motivo (principio de justicia).

Otros principios éticos en la medicina paliativa®,
que no pueden ser diferentes a los que deben regir la
vida diaria en nuestro actuar, son: Principio de res-
peto a la dignidad humana como valor intrinseco del
ser humano, en el que confluyen todos los principios.
Principio de veracidad como garante de la mejor re-
lacion con el paciente y su familia, de su confianza,
del respeto a su vida, a su existencia, a sus necesida-
des. Principio de proporcionalidad donde se ponen
de manifiesto los principios de beneficencia y justi-
cia, necesarios en la toma de decisiones terapéuticas.
Principio del doble efecto o voluntario indirecto, re-
quiere su evaluacion a la hora de aplicarlo, a la luz
de los avances de la ciencia. Principio de previsibili-
dad que permite decisiones acordes con la evolucion
natural de la enfermedad, preparar al paciente y a la
familia para lograr una mejor adaptacion a los suce-
sos venideros, preparacion que incluye sus necesi-
dades personales en diferentes horizontes. Principio
del no abandono, solidaridad y fidelidad poniendo a
prueba nuestra propia humanidad, donde residen las
fuerzas de nuestros propios valores.

Conclusion

Debemos, por tanto, comenzar por crear concien-
cia, mejor entendimiento y educacion respecto a
esta problematica en nuestro medio, en las distintas
estancias hospitalarias y clinicas renales de nuestro
pais, a donde acuden permanentemente pacientes
que requieren nuestro apoyo y manejo integral de




la enfermedad renal, pero sin perder la objetividad
y con criterios claros tomar este tipo de decisiones
manteniendo la dignidad y aliviando el dolor huma-
no hasta sus ultimos momentos. Tenemos atn mu-
cho por hacer y por lograr en este grupo de pacientes
y sus familias. Partiendo desde los problemas éticos
de la diélisis y culminado en la toma de una adecua-
da decision en cuanto a rehusar o suspender la dia-
lisis, teniendo en cuenta en el contexto general del
paciente estas guias que nos aproximan a la decision
correcta y buena.

Es hora, entonces, de prepararnos para la toma de
este tipo de decisiones, puesto que como exigencia
ética esta el deber de conocer la ley moral aplica-
da al modo de vida individual, en un ambiente de-
terminado, en un profesional (ética profesional).
Partiendo de la evaluacion juiciosa de proporciona-
lidad o futilidad del procedimiento, junto con herra-
mientas de evidencia clinica como la guias de RPA/
ASN, la identificacion de factores prondsticos que
son fuertemente predictivos de muerte temprana en
pacientes en dialisis, como bajo nivel de albumina,
pobre estado funcional, comorbilidad como infarto
de miocardio y amputacion de miembros inferiores.
Una albumina menor de 3.5 gr/dl se asocia con una
probabilidad de muerte a un afio de 50%. Un severo
compromiso funcional se asocia con 3.46 veces mas
de riesgo de muerte temprana. Paciente con infar-
to de miocardio se asocia con 60% de mortalidad a
un afo. La amputacion de miembros inferiores por
encima de rodillas se asocia con una mortalidad de
73% a un afio.

Queda, por supuesto, no mediar esfuerzos para que
este grupo de pacientes a quienes se les suspende la
dialisis puedan morir dignamente sin angustia, sin
dolor, sin dificultad respiratoria como tristemente
sucede; pero que estamos dispuestos a asumir el reto
con el apoyo de los cuidados paliativos.

La medicina paliativa, por su gran componente hu-
manitario y por su defensa al respeto a la vida y a la
dignidad de la persona, constituye la forma de asis-
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tencia mas eficaz para los pacientes que se encuen-
tran en situacion de enfermedad terminal, ya que
la filosofia en la que se basa garantiza, entre otras
cosas, una aplicacion estricta y sistematica de los
principios bioéticos fundamentales. Los cuidados
paliativos, por tanto, son la forma a través de la cual
evitamos el abandono de nuestros pacientes. Si bien
es cierto que aun el camino por recorrer es largo y
maxime, si pretendemos lograr que las instituciones
politicas y gubernamentales entiendan la necesidad
y el valor incalculable que aportan en beneficio de la
dignidad humana en la etapa final de su vida.

Todo el personal de las clinicas renales, incluyendo
los médicos, enfermeras, psicologos, técnicos, far-
macia, secretarias clinicas, conserjes, nutricionis-
tas y trabajadores sociales, deben ser educados en
las técnicas de cuidados paliativos. Los beneficios
potenciales de este enfoque tanto en los pacientes
como en sus familias demuestran que vale la pena,
asi requiera un gran esfuerzo y tiempo. Por tanto,
los cuidados paliativos deberian ser una practica de
rutina en nefrologia.

Podemos también concluir que es de vital impor-
tancia incluir los cuidados paliativos como parte del
programa curricular de los residentes en formacion
en nefrologia.

Recordemos esta frase de la fundadora de los llama-
dos hospicios:

“Tu me importas por ser tu, importas hasta el ultimo
momento de tu vida y haremos todo lo que esté a
nuestro alcance, no solo para ayudarte a morir en
paz, sino también a vivir hasta el dia en que mue-
ras” (Cicely Saunders)
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Articulo de reflexion

Aspectos ¢ticos en la auditoria en salud
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Resumen

En este escrito nos proponemos hacer una reflexion sobre los aspectos éticos de la auditoria en salud y la
responsabilidad moral y legal que tiene el profesional que desarrolla esta funcion. El articulo esta organizado
en tres grandes partes, la primera es la introduccion y se refiere a los aspectos generales como la importan-
cia, en qué consiste y fines de la auditoria, la segunda, que corresponde al desarrollo, hace referencia a la
definicién, funciones, responsabilidad, impedimento y valores morales del auditor. La tercera, a manera de
conclusion, resalta la importancia de concebirla auditoria como un proceso que consiste en acumular y eva-
luar las evidencias encontradas, es una actividad realizada por un profesional independiente y competente,
que tiene el deber de actuar para el bienestar de los usuarios y para mejorar la calidad del servicio que prestan
las instituciones del campo de la salud.

Palabras clave: Normas, educacion, ética en instituciones de salud (fuente DeCS).

Ethical issues in health audit

Abstract

In this paper we propose to reflect on the ethical aspects of auditing health and moral responsibility and legal
character that has the professional who develops this feature. The paper is organized into three main parts, the
first is the introduction concerns the general aspects which speaks of the importance, what it is and purposes
of the audit, the second section corresponding development refers to definition, roles, responsibility, and mo-
ral values of impaired auditor. The third way of conclusion highlights the importance of developing the audit
as a process of accumulating and evaluating evidence found, it is an activity performed by an independent
and competent professional who has a duty to act for the welfare of consumers and to improve the quality of
service provided by institutions in the field of health.

Key words: Standards, education, ethics in health care (MeSHsource).

eter Singer, en su obra Ethics, afirma que la
¢tica es una rama de la filosofia que se ocupa
del estudio racional de la moral, la virtud, el
deber, la felicidad y el buen vivir'. Fernando Sava-
ter, en reciente entrevista concedida al periodico
El Pais de Espafia, indica que en el primer capi-

tulo de su libro Etica para Amador («De qué va la
¢ticay), define la ética como «el arte de vivir, el
saber vivir, por lo tanto el arte de discernir lo que
nos conviene (lo bueno) y lo que no nos conviene
(lo malo)»?. Estos postulados generales expresados
por Singer y Savater inciden en gran medida en la
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ética aplicada a los servicios de salud y, en especial,
a la auditoria en salud.

Los aspectos éticos de la auditoria en salud, es un
tema que ha cobrado especial relevancia a raiz de las
reformas que ha hecho el Estado colombiano en el
campo de la salud, a partir de la Ley 100 hasta llegar
a la reforma integral al sector salud propuesta para el
2014. En este sentido, las universidades colombia-
nas con facultades de medicina, a nivel de pregrado y
posgrado, se han dedicado a la tarea de investigar los
aspectos relativos al campo de la salud y, en especial,
los de la auditoria en salud; estos trabajos investi-
gativos son atravesados, en gran parte, por reflexio-
nes propias del campo de la moral. En este orden de
ideas, los aspectos éticos relativos a la auditoria en
salud han adquirido mucha importancia pues contri-
buyen a la formacion integral del personal que labora
en esta area, lo cual debe redundar en mejores insti-
tuciones con buenos servicios en este campo.

La auditoria, como expresa Adriana Amado, com-
prende una serie de métodos de investigacion y ana-
lisis con el objetivo de producir la revision y eva-
luacién profunda de la gestion efectuada®;es decir,
es el examen de las demostraciones, evidencias y
registros en una determinada institucion. Consiste
en el examen de todas las anotaciones con el fin de
comprobar su exactitud, asi como la veracidad de los
estados y situaciones que dichas anotaciones produ-
cen. El papel del auditor radica en verificar la exac-
titud, integridad y autenticidad de tales demostracio-
nes, registros y documentos. Los criterios anteriores
permiten afirmar que la auditoria es la actividad por
la cual se verifica la correccion de las cifras con rela-
cion a los hallazgos detectados. Es la revision misma
de los registros y fuentes para determinar la raciona-
bilidad de las cifras emanadas de tales documentos.

Desarrollo

El objetivo de la auditoria consiste en apoyar y orien-
tar a los miembros de una organizacion en el desem-
pefio de sus actividades. Sin embargo, en el campo
de la salud su responsabilidad es mayor pues esta en
juego la vida de los pacientes. La auditoria permi-
te hacer: analisis, evaluaciones, recomendaciones,
asesorias y brindar informacién concerniente a las

Aspectos éticos en la auditoria en salud
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actividades objeto de revision. Los miembros de la
organizacion, a la cual se le hace la auditoria, tienen
el deber de apoyar al auditor en el ejercicio de sus
funciones. En lo relativo a las instituciones de salud
la auditoria vela por la prestacion de un servicio de
la mas alta calidad, que debe traducirse en mejores
condiciones para los trabajadores y usuarios de los
servicios de salud.

Los fines de la auditoria estan relacionados con los
aspectos bajo los cuales su objeto es observado, es-
tos comprenden: indagaciones y determinaciones
sobre el estado patrimonial de una organizacion, en
este caso del campo de la salud, a manera de ejem-
plo, revisa la calidad del servicio que brinda una em-
presa prestadora del servicio de salud (EPS), tam-
bién se hacen indagaciones y determinaciones sobre
los estados financieros de una institucion o sobre las
utilidades de la organizacion.

Santillana considera que existen dos tipos de audi-
tores fiscales: los del Estado o publicos y los par-
ticulares. Las acciones basicas de los auditores pu-
blicos son: buscar a todos los que estén obligados a
registrarse como contribuyentes, para asi ampliar el
universo de quienes aportan al gasto publico. Identi-
ficar cudles contribuyentes presentan y cuéles no las
declaraciones de impuestos, en el tiempo y la forma
segun lo disponga la Ley. Vigilar que aquellos con-
tribuyentes que cumplan con la presentacion de su
declaracion incluyan informacion fidedigna, de esa
manera se evita la evasion de impuestos. Recupe-
racién o cobro a los contribuyentes que declararon
fielmente pero que no han saldado su deuda*.

Como afirma Santillana la labor de auditoria busca
descubrir y prevenir errores y fraudes que se puedan
presentar en las organizaciones, el ejercicio de la la-
bor de auditoria consiste en examinar detenidamente
aspectos fiscales y legales de acuerdo con el ordena-
miento legal de cada nacion. En esencia el auditor
debe saber tomar decisiones con base en criterios y
hallazgos evidenciables.

Aspectos éticos de la auditoria en salud

En este apartado se abordardn aspectos relativos
a la definicion y funciones de un auditor en salud,




ademads se mencionaran las responsabilidades y va-
lores morales que deben asumir los profesionales de
la salud que ejercen funciones de auditoria a estos
servicios.

Definicion y funciones de un auditor

El auditor es un profesional proveniente de diversos
campos de las ciencias, que se dedica a trabajos de
auditoria a organizaciones de distinto tipo, las fun-
ciones especificas del auditor consisten en estudiar
la normatividad, mision, objetivos, politicas, estra-
tegias, planes y programas de trabajo, desarrollar
el programa de trabajo de una auditoria, definir los
objetivos, alcance y metodologia para instrumentar
una auditoria, captar la informacion necesaria para
evaluar la funcionalidad y efectividad de los proce-
sos, funciones y sistemas utilizados por las organiza-
ciones del campo de la salud, debe, ademas, revisar
estadisticas sobre volumenes y cargas de trabajo,
diagnosticar sobre los métodos de operacion y los
sistemas de informacion.

El auditor en el ejercicio de sus funciones debe de-
tectar los hallazgos y evidencias e incorporarlos a
los papeles de trabajo, respetar las normas de actua-
cion dictadas por los grupos de filiacion, corpora-
tivos, sectoriales e instancias normativas, proponer
los sistemas administrativos y las modificaciones
que permitan elevar la efectividad de la organiza-
cion, debe analizar la estructura y funcionamiento
de la organizacion en todos sus ambitos y niveles,
revisar el flujo de informacion y sus mecanismos de
divulgacion.

El auditor debe considerar las variables ambientales
y economicas que inciden en el funcionamiento de
la organizacion, también es importante que analice
la distribucion del espacio y el empleo de equipos de
oficina, evaluar los registros contables e informacion
financiera, mantener el nivel de actuacion a través de
una interaccion y revision continua de avances, pro-
poner los elementos de tecnologia de punta requeri-
dos para impulsar el cambio organizacional, todas su
funciones se resumen en el disefio y preparacion de
los reportes de avance e informes de una auditoria
ante las instancias legales establecidas.
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Responsabilidades e impedimentos del
auditor en salud

Es responsabilidad del auditor preservar la indepen-
dencia mental, realizar su trabajo sobre la base de
su conocimiento, experiencia y capacidad profesio-
nal adquirida en el ejercicio de su profesion, cum-
plir con las normas y criterios establecidos para el
ejercicio de sus funciones, capacitarse y actualizarse
en forma continua, estar libre de impedimentos que
resten credibilidad a sus juicios, cumplir con las dis-
posiciones legales establecidas para el ejercicio de
la auditoria y guardar la debida confidencialidad y
lealtad a la organizacion que audita. Esto implica el
dominio de las emociones, aspectos que son estudia-
dos por Rodriguez desde una perspectiva biologica
y moral®.

Los impedimentos a los que normalmente se puede
enfrentar un auditor pueden ser personales y exter-
nos. Los personales, corresponden a circunstancias
que recaen especificamente en el auditor y que, por
su naturaleza, pueden afectar su desempefio, des-
tacandose los siguientes: los vinculos personales,
profesionales, financieros u oficiales con la orga-
nizacion que se va a auditar, el interés econdmico
personal en la auditoria, la corresponsabilidad en
condiciones de funcionamiento incorrectas, la rela-
cion con las instituciones que interactuan con la or-
ganizacion para la que labora y las ventajas previas
obtenidas de manera ilicita.

Los externos estan relacionados con factores que
limitan al auditor para llevar a cabo su funcion de
manera puntual y objetiva, estos son: injerencia ex-
terna en la seleccion y aplicacion de técnicas o me-
todologia para la ejecucion de la auditoria, la inter-
ferencia indebida delos 6rganos internos de control,
los recursos limitados que desvirtiian el alcance de
la auditoria y la presion injustificada para propiciar
errores inducidos.

Las responsabilidades e impedimentos del auditor
son resultados de las tendencias éticas de cardcter
consecuencialista, que reflexionan sobre la conse-
cuencia o el resultado de las acciones morales. En
este sentido es importante indicar que el consecuen-
cialismo sostiene que la moralidad de una accion
depende solo de sus consecuencias (el fin justifica
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los medios)®. El consecuencialismo no se aplica
solo a las acciones, pero éstas son el ejemplo mas
prominente®.Creer que la moralidad se trata sélo de
generar la mayor cantidad de felicidad posible o de
aumentar la libertad lo méximo posible o de promo-
ver la supervivencia de nuestra especie, es sostener
una postura consecuencialista, porque aunque todas
estas creencias difieren en cuanto a las consecuen-
cias que importan, estdn de acuerdo en que lo que
importa son las consecuencias®. Una manera de cla-
sificar los distintos tipos de consecuencialismos es
a partir de los agentes que se deben tener en cuenta
cuando se consideran las consecuencias de las ac-
ciones. Esto da lugar a tres tipos de consecuencia-
lismo:

 El utilitarismo es la teoria segtin la cual la mejor
accion es aquella que produce las mejores conse-

cuencias para la mayor cantidad de personas’.

* El altruismo moral sostiene que la mejor accion
es Haines, es aquella que produce las mejores
consecuencias para todos menos para el agente®,

* El egoismo moral sostiene que la mejor accion
es aquella que produce las mejores consecuencias
para el agente’.

Tendencias consecuencialistas relacionadas con el
utilitarismo, el altruismo y los egoismos, derivan en
situaciones de caracter moral que se reflejan en las
labores de un auditor en salud, pues tienen que ver
con todo lo bueno y lo malo que puede expresar la
naturaleza humana.

Valores morales del auditor en salud

El auditor de los servicios de salud debe ser objeti-
vo, es decir, mantener una vision independiente de
los hechos, evitando formular juicios o caer en omi-
siones que alteren de alguna manera los resultados
que obtenga. Debe ser responsable, lo que implica el
observar una conducta profesional, cumpliendo con
sus encargos oportuna y eficientemente. También
debe evitar los comportamientos que puedan poner
en peligro la cohesion del grupo o de la cooperacion,
tales como el engaio, la mentira y el robo. Es im-
portante indicar que existen estudios de resonancia
magnética en los cuales se han encontrado que en
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este tipo de situaciones se activan areas del cerebro

asociadas con el disgusto y tendencias negativas!'?.

El auditor de los servicios de salud debe ser integro,
debe preservar sus valores y creencias por encima
de las presiones externas; el auditor debe guardar la
debida confidencialidad que se traduce en conservar
en secreto la informacion que maneja por el ejercicio
de sus funciones y no utilizarla en beneficio propio
o de intereses ajenos, ademads, debe tener presente
sus obligaciones para consigo mismo y para con la
organizacion a la que presta sus servicios, mantener
el equilibrio para no perder la dimension de la reali-
dad y el significado de los hechos que audita, en su
actividad es muy importante la honestidad que im-
plica aceptar su condicion y tratar de dar su mejor
esfuerzo con sus propios recursos, evitando aceptar
compromisos o tratos de cualquier tipo que pudieren
ser ilicitos, en cierta medida resultado del egoismo
en donde priman los intereses particulares sobre los
generales'!.

Existen otros valores como la institucionalidad que
conlleva no olvidar que su ética profesional lo obliga
moralmente a respetar y obedecer a la organizacion
a la que pertenece, el auditor solo tiene la guia de
su criterio que consiste en emplear su capacidad de
discernimiento en forma equilibrada y objetiva, este
valor se complementa con la iniciativa para asumir
una actitud y capacidad de respuesta agil y efectiva,
debe ademas ser imparcial, que transcienda la idea
de no involucrarse de manera personal en los hechos
objeto de auditoria, conservando su objetividad al
margen de sus preferencias personales, lo expresado
en el apartado anterior guarda mucha relacion con
los planteamientos de Haines y William sobre el
consecuencialismo moral'2.

El auditor para su labor requiere de cierta dosis de
creatividad, es decir, ser propositivo e innovador en
el desarrollo de su trabajo para bienestar de las ins-
tituciones y personas que dependen de sus servicios.

Conclusiones

A manera de conclusion podemos indicar que la audi-
toria es el proceso de acumular y evaluar evidencias
encontradas, es una actividad realizada por un profe-

Aspectos éticos en la auditoria en salud



sional independiente y competente. Toda auditoria se
hace sobre la informacion cuantificable de una enti-
dad economica especifica, con el proposito de deter-
minar e informar sobre el grado de correspondencia
existente entre la informacion cuantificable y los cri-
terios establecidos conforme a las leyes vigentes.

La auditoria de la atencion de salud, al trabajar so-
bre la base de registros de lo efectuado, ademas de
evaluar la calidad de estos, valora también la calidad
de la atencion misma, demostrando que hay una re-
lacion directa entre la calidad de los registros y la
atencion prestada.

La auditoria en salud se define como una evaluacion
critica y periddica de la calidad de la atencion médi-
ca que reciben los pacientes, mediante la revision y
el estudio de las historias clinicas y las estadisticas
hospitalarias. Su proposito fundamental es procurar
que el enfermo reciba la mejor atencion médica po-
sible y su objetivo especifico es elevar la calidad de
las instituciones del campo de la salud, conforme a
los principios de autonomia, beneficencia, justicia y

no maledicencial3.
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La auditoria de los servicios de salud tiene su funda-
mentacion en la deontologia; que es la teoria norma-
tiva segun la cual existen ciertas acciones que deben
ser realizadas y otras que no deben ser realizadas,
mas alla de las consecuencias positivas o negativas
que puedan traer. Larry Alexander y Michael Moore
consideran que hay ciertos deberes u obligaciones,
que deben ser cumplidos mas alld de sus conse-
cuencias'*.El auditor de los servicios de salud debe
guiarse por los mas altos valores morales, pues son
elementos que sirven de guia para el honesto ejerci-
cio de su labor profesional, su labor en sociedades
donde la salud es vista como un negocio y en donde
el paciente es tenido como un cliente, se hace difi-
cil pues debe ser imparcial y mantener un equilibrio
para beneficio de la organizacion que audita y de los
usuarios del correspondiente sistema de salud.
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Reporte de caso

Derivacion ventriculoperitoneal y dialisis
peritoneal: “Un paradigma para el equipo de
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Resumen

Se presentan 4 casos de derivacion ventriculoperitoneal (DVP) y dialisis peritoneal (DP), combinacion de
terapias clinicas poco frecuentes, atendidas en la Unidad Renal RTS Versalles, en Cali, Colombia. De los
cuales, 3 corresponden a pacientes con espina bifida en edades de inicio de la DP asi: 6, 10 y 17 afios, y un
caso de trauma cranecoencefalico en un adulto mayor, con edad de inicio de DP a los 80 afios. Se comentan
los casos y se revisa la literatura.

Palabras clave: Dialisis peritoneal; Derivacion ventriculoperitoneal (fuente DeCS).

Ventriculo peritoneal shunt and peritoneal dialysis: “A paradigm for the health
team”. Report of 4 cases

Abstract

Four patients with a rare combination of clinical therapies are presented: ventriculoperitoneal shunt (VPS)
and peritoneal dialysis (PD), who were seen at the RTS Versalles Renal Unit in Cali, Colombia. Three of
these patients have spina bifida and started dialysis being 6, 10 and 17 years old, respectively. The other pa-
tient was an elderly man with traumatic brain injury who started dialysis therapy at 80 years old. Literature
is reviewed and the cases are discussed.

Key words: Ventriculoperitoneal shunt; peritoneal dialysis (MeSHsource).

Introduccion virtiéndose en un problema de salud publica, con
una incidencia y prevalencia creciente, incidencia
de 1-3 nifios por millon de la poblacion total, que

n la actualidad, la enfermedad renal croni-  subestima el valor real'. De igual forma, en el 2008
ca (ERC) afecta cada dia a mas personas, la mediana de incidencia de la poblacion pediatri-
incluyendo la poblacion pediatrica, con-  ca, de 0 a 19 afios, en terapia de reemplazo renal
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(TRR), en todo el mundo, fue de 9 por milloén, con
una prevalencia de entre 18 y 100 por millon de la
poblacion relacionada con la edad?.

La DP es una TRR frecuente en nifios con ERC,
utilizando como membrana dializante el peritoneo,
entre la sangre que circula por los capilares y una
solucion infundida en la cavidad peritoneal’.

La DP es una de las TRR de eleccion, tanto en el
area pediatrica como en la adulta, por su seguridad,
efectividad y comodidad. Hay un grupo de pacientes
con ERC y antecedentes de DVP por espina bifida
y otras entidades?, en donde al presentarse la ERC
en estadio 5, con requerimiento de una terapia dia-
litica, es controversial el manejo con DP, ya sea por
la falta de experiencia, por la poca presentacion de
esta situacion clinica o por la escasa literatura que se
encuentra al respecto, lo que lleva a brindar, final-
mente, la opcion de hemodialisis.

Una DVP es un catéter que se coloca bajo la piel,
desde la parte posterior del oido, bajando por el cue-
llo y el pecho y, por lo general, hasta la cavidad pe-
ritoneal, ayuda a drenar el exceso de liquido cefalo-
rraquideo y a aliviar la presion en el cerebro; se debe
colocar tan pronto como se diagnostique la hidro-
cefalia. En la edad pediatrica una de las principales
patologias que lleva a ERC por vejiga neurogénica
e infecciones urinarias a repeticion, es la espina bifi-
da, condicion en la cual muchos pacientes tienen una
DVP y aunque no hay una estadistica clara del nt-
mero de pacientes pediatricos con espina bifida, que
llegan a la ERC con requerimiento de TRR, en el
estudio de Bowman et al., observaron que el 75% de
los pacientes con espina bifida congénita alcanzaban
la edad adulta y de ellos el 86% tenia una DVP. La
ERC de estos pacientes se relaciond con las pielone-
fritis cronicas y recurrentes por disfuncion vesical>®.

En la experiencia observada por Warady y Kazee et
al., en la cual realizaron el seguimiento a un grupo de
pacientes con DVP y DP, reportaron presencia de pe-
ritonitis recurrente sin lugar a infecciones de la deri-
vacion ascendente’”. Del mismo modo, el estudio del
Hospital de Montevideo, Uruguay, reportd 5 pacien-
tes en edad escolar y adolescente, de los cuales 4 pre-
sentaron peritonitis sin evidencia clinica de infeccion
retrograda a través de la DVP o deterioro del drenaje®.
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Este trabajo pretende mostrar una experiencia de un
grupo de pacientes con DVP y DP, atendido en la
Unidad Renal RTS Versalles en Cali, Colombia, a
quienes por diferentes razones como dificultades en
los accesos vasculares o condiciones sociales era di-
ficil brindarles hemodialisis y, finalmente, se les im-
planto un catéter para DP cronica. Igualmente, existe
un paradigma en los equipos clinicos por el temor
de causar o desencadenar un proceso infeccioso a la
DVP secundario a una peritonitis.

Reporte de casos
Caso 1

Paciente de sexo femenino a quien a los 3 meses de
edad se le implanta DVP con diagndstico de mie-
lomeningocele corregido quirtrgicamente, hidroce-
falia y vejiga neurogénica. Procedente de zona ur-
bana (Popayan), en el sur occidente colombiano. A
los seis afios de edad inicia DP, en el 2011, con un
tiempo de duracion de 9 meses en la modalidad de
Dialisis Peritoneal Automatizada (APD), la cual no
presentd ninguna complicacion infecciosa secunda-
ria a la terapia dialitica, ni en la DVP. En el mismo
afo, es trasplantada con donante cadavérico y en la
actualidad tiene 7 afios en seguimiento por nefrope-
diatria.

Caso 2

Paciente de sexo femenino a quien a los 3 meses de
edad se le implanta DVP con diagndstico de encefa-
locele y displasia renal bilateral, procedente de zona
rural (Zarzal) del norte del Valle del Cauca, a los 10
afios de edad inicia terapia de DP, en el 2003, a los 6
meses de inicio de la terapia presenta ruptura del ca-
téter peritoneal cerca del orificio de salida, lo que le
ocasiona una peritonitis, es llevada a cirugia donde
le retiran el catéter de DP dejando de forma temporal
hemodialisis por 3 meses. No presentd ninglin signo
de afectacion neuroldgica y nuevamente comienza
DP, con un tiempo de duracion de 60 meses en la
modalidad de APD con dia himedo, en los cuales
no presentd ninguin otro episodio de peritonitis, ni
infecciones de orificio de salida o tinel, tampoco
disfuncion de la DVP, en el 2008 es trasplantada con
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donante cadavérico y en la actualidad tiene 19 afios
y continua en seguimiento por nefropediatria.

Caso 3

Paciente de sexo masculino a quien a los de 25 me-
ses de edad se le implanta DVP, con diagnostico de
mielomeningocele lumbosacro corregido a las 24
horas de nacido, vejiga neurogénica, nefropatia por
reflujo, uropatia obstructiva, procedente de zona ru-
ral (Jamundi) del sur del Valle del Cauca, a los 12
afios de edad inicia terapia de hemodialisis, en el
afio 2005, con una permanencia en esta modalidad
terapéutica de 57 meses. Por dificultad en los acce-
sos vasculares le implantan catéter de DP en el afo
2010, con un tiempo de duracion de 23 meses en la
modalidad de APD, no presentd ningun otro episo-
dio de peritonitis ni infecciones de orificio de salida
o tinel, tampoco disfuncion de la DVP, en la actua-
lidad tiene 19 afios en seguimiento de su terapia dia-
litica por nefrologia y enfermeria.
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Caso 4

Paciente de sexo femenino que a los 68 afios de edad
sufre traumatismo craneocefalico por caida de su
propia altura, con una hidrocefalia secundaria la cual
requirio implante de DVP. Procedente de zona urba-
na de Palmira, segunda ciudad del Valle del Cauca,
quien a los 80 afios de edad inicia terapia de DP por
descompensacion de una cardiopatia dilatada avan-
zada, con un tiempo de duracion de 15 meses en la
modalidad de dialisis peritoneal manual (CAPD), no
presentd ninguna complicacion infecciosa secunda-
ria a la terapia dialitica, ni tampoco disfuncion de la
DVP, en la actualidad tiene 83 afios y continta en
seguimiento por nefrologia y enfermeria.

En la tabla 1 se presentan los datos sociodemografi-
cos y resultados de los pacientes con DVP y DP.

Tabla 1

Datos sociodemograficos y resultados de los pacientes con DVP y DP

Paciente 1 2 3 4
Sexo y edad al iniciar la dialisis F/6 F/10 M/17 F/80
Tiempo en dialisis peritoneal (meses) 9 60 23 15
Numero de episodios de peritonitis 0 1 0 0
Funcionamiento de la DVP Si Si Si Si
Estrato socioecondmico 2 3 2 3
Numero de cuidadores que realizan la terapia 1 1 1 2
Relacion con el paciente Abuelo Madre Madre Hijos
Condiciones ambientales en sitio de recambio Adecuadas Adecuadas Marginales * Adecuadas
Modalidad de terapia APD APD APD CAPD
Desenlace del paciente Trasplantada Trasplantada En dialisis peritoneal En dialisis peritoneal
Ultimo KT/V 2.2 1.8 1.7 4.7
Ultrafiltracion promedio 24 horas 600 ml 1100 ml 1400 ml 700 ml
Funcién renal residual Cateterismos Cateterismos Al iniciar DP no Miccion espontanea
vesicales intermitentes  vesicales
intermitentes

*Condiciones ambientales relacionadas con el domicilio (en proceso de construccion), por lo cual la familia del paciente realizd
adecuaciones en el sitio del recambio como: lavamanos artesanal, cubrimiento de paredes y techo con plastico.
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Conclusiones

La experiencia obtenida en el manejo de estos 4 pa-
cientes con DVP en DP, nos motivo a realizar esta
revision de casos por la discrepancia que existe so-
bre la tematica en nuestro medio, ademas tiene como
objetivo que se desarrollen los procesos cognosciti-
vos en los equipos de salud, necesarios para integrar
y evaluar los datos encontrados, a la luz de los co-
nocimientos tedricos y de la informacion pertinente,
como lo muestra esta experiencia, hay viabilidad y
seguridad de esta modalidad de terapia en este grupo
de pacientes. Dado que, existe un panorama no tan
claro sobre DVP y DP, alguna literatura considera
la DVP como una contraindicacioén absoluta para la
DP.

Ante la poca evidencia escrita, estamos de acuerdo
con Warady et al., y Muller REFE et al.”, en el con-
cepto de que la DP, en este grupo de pacientes, no se
debe considerar como una contraindicacion absolu-
ta sino relativa, teniendo en cuenta que la mayoria
de nuestros pacientes viven en lugares distantes, en
donde la topografia y el nivel socioecondmico pue-
den ser una barrera para una terapia de hemodialisis.
Ademas, el criterio para la toma de la decision de
inicio, de esta modalidad de terapia, debe funda-
mentarse en un analisis de la necesidad individual
de cada paciente.

Como el principal objetivo del equipo interdiscipli-
nario, que trabaja con los pacientes que requieren
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una terapia dialitica, es lograr mantener una adecua-
da calidad de vida, casos como el manejo de pacien-
tes con DVP y DP se convierten en un gran reto y
desafio para todo el equipo. Gracias al estrecho se-
guimiento no solo en la unidad renal sino también en
las visitas domiciliarias, el entrenamiento y perfec-
cionamiento cada dia de la técnica de DP, sumados
a las adecuaciones del sitio de recambio, hacen que
esta modalidad de terapia sea cada vez mas segura
para los pacientes, controlando los factores de riesgo
para una peritonitis, que es la principal preocupa-
cién en este grupo, igual como lo reporta Chadha'®.
Como se puede ver en los casos reportados, solo una
paciente presentd un episodio de peritonitis en 5
afios de terapia, lo cual es un buen indicador tenien-
do en cuenta que dicha infeccion no se presentd por
la técnica del cuidador o condiciones ambientales
sino por ruptura del catéter.

Por tanto, aunque no hay un panorama claro en la
relacion entre DVP y DP vy, por otro lado, la expe-
riencia obtenida durante estos afios nos lleva a reco-
mendar la revision de mas series de casos clinicos
similares para determinar los criterios de cuidado
especificos, en este grupo de pacientes, en los cuales
la DP es una alternativa viable y deja de ser un para-
digma en nuestro medio.
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