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Al creador
Donde quiera que este

A mis pacientes:

Que se curen o esten bien dentro de su enfermedad
Que se superen a si mismo

Que se creen un cuerpo superior

Ciertamente un cuerpo superior

Es bien cuidado y limpio de espiritu

Habla un lenguaje mas sincero y mas puro

Pues habla del sentido de la vida

De lo contrario:

Es un enfermizo obsesionado

Nunca se supera a si mismo
Dificilmente se cura de lo mas minino




Cuando el aire se va haciendo
Menos luminoso

Descienden los dragones

Es cuando, de cierto modo
Aquello de su fuego

Fragua la propia sangre

Dra. Maria De Los Angeles Ramos Rangel
Dr. Pedro Trinidad Ramos
QFB. Maria Emilia Gémes Ruis
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Al amigo que fue capaz de ofrecer
Su hospitalidad

Puede decirse, en cierto sentido
La grandeza de su corazén

Dr. Juan Uitz

'
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A e¢sta célula

De este nido

De este arbol

De esta tierra
De inmenso azul

Mi Familia

(Fragmento del peemario *nidos en el arbol”

premiado en el afio internacional de la Familia. 1996 )

a




Dentro de un momento no sere nada
Y con esto vuelvo al mismo lugar del que parti

Como morir y desaparecer

Pero la cadena de causas en |2 que estoy incrustado

Volvera a producirse y me creara de nuevo

Porque formo parte de !a serie causal del etemo retorno
Volvere con este sol, esta tierra, esta aguila , esta serpiente
Y no a una vida nueva ni mejor ni parecida,

Volvere a esta misma vida identica a si misma en Io mayor

Y en lo menor, para de nuevo ser parte de todo lo que

Ya existe,para preguntar de nuevo de ese gran mediodia de ia tierra

FRIEDRICH NIETZSCHE
(1884-1900)

515 CON
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS

La carnijtina originalmente fue aislada en 1905 del miusculo de la res,
carnitina deriva del latin carnis que significa carne. En 1927 fue descrita la
estructura quimica de la levocarnitina (Acido 3 hidroxi-4-
trimetilaminobutirico) con un peso rhéleéular de 162 daitons (1-5)

En 1948 Fraenkel acufia el termln X! é\)bta(nitina vitamina Bt. Mas tarde
p iﬁer'a, vez demostré que la

qnz;r'ﬁética de la L- lisina la via de S
os a'la sintesis de levocarnitina. La
cir’ _Ievocérnitina esta presente en otras
téles como calmodulina, citocromo- C,

E los hum nos cerca del: 25°/o de la provisién de levocarnitina es
smtetlzada en el hlgado, rifdn y cerebro y el otro 75% es derivado de la
dieta. Una dieta adecuada proporciona de 100 a 300 mg de levocarnitina
diarios. La carne de res contiene aproximadamente 210 de levocarnitina
pér cada 100 gramos de porcién respectiva'mente. La carne de polio tiene
menos carnitina solo 8 mg/100 g. £l arroz contiene solo 0.06 mg/100 g y
un 35‘Vo de la levocarnitina contenida en el arroz es destruida durante el

cocimiento (5-7)
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El papel fisiolégico de la carnitina es ser co-factor esencial para la beta
oxidacion. En presencia de ATP y de coenzima A (CoA) la enzima aci/ CoA
sintetasa (tiocinasa) cataliza la conversién de un acido graso libre de
cadena larga a un acido graso activo o aci/ CoA

ACIDO GRASO + ATP + CoA = ACIL CoA
Ac/i/ CoA sintetasa

La acil CoA de cadena larga no penetrara a la mitocondria y no sera
oxidada .a menos que forme aci/-carnitina por medio de la enzima

carnft/hé palmitoiltrasnieresa I

ACIL CoA + CARNITINA = ACIL CARNITINA + CoA
Carnitina palmitoiftransferasa I

La enzima carnitina acifcarnitina translocasa actia como transponador de
intermedio de carnitina en la membrana. La aci/ Carn/tma es transportada
|bre. A

al_interior acoplado con ia salida de una molécula de cartmina{
contmuacron la acil carnitina reacciona. con la. CoA-a través de’la otra
enzima carnitina - palmitoil transferasa II que esta adherida en el lado
interior de ‘la ‘membrana mitocondria. La acil CoA es reconstituida en la
matriz de la mi bgcgvnd'ria-y: la carnitina se libera. (8-9)

Se esfima Q'uei n 'del’ téfai'de carnitina esta contenido en el muisculo

adulto sano' es cerca de ‘40 a 60 umol/L y carnitina total (Ilbre Yy

acnlcarmtma) es cerca de 50 a 70 pmol/L. El corazén y el masculo




) hallando
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esquelético son los compartimientos de provisién primarios para la
carnitina. En el rifion la carnitina se filtra libremente. Mas del 950% de
carnitina libre filtrada es reabsorbida por el ttbulo proximal, en contraste
la reabsorcion de esteres de carnitina (acil cartinina) es limitada por lo
que la depuracion . renal de acil carnitina es 4 a 8 veces mas que la
carnitina libre. Cuando declina la tasa de filtracién glomerular, disminuye
la depurac:on de carnmna debndo a una reduccién en la reabsorcion
tubular, lo que sulta un elevacion plasmatlca de acil carnitina (AC. En

los paclentes qunenes no: recuyben dla sis, ambos la carmtma total (CT) vy
carnltma ‘llbr‘ (CL tnenen concentracnones elevadas y el indice AC: CL

Ia carnitina plasmatica
os depdésitos en los tejidos

levada, concentracién de CL

arcadamente elevada. Un indice

subnorma y:la concentram
AC. CL mayor de 0.4 es; sugestlvo de una |hsuFCIenC|a de carnitina libre
(normal AC. CL 0. 16) cuand existe: def‘c:enc:a de carnitina se reduce la
lipo oxxdac:on y los acidos gra: de cadena larga se acumulan en las
células y en la sangre, determmarido' un efecto citotoxico. Por lo que se

ha relacionado con la presencia de hipertrigliceridemia y disminucién de
las lipoproteinas de alta densidad en pacientes con IRC. El acumulo de

ki
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vacuolas lipidicas en fibras musculares y en las células de Schwann™s
podrian inducir perdida secundaria de la capa de mielina. De los factores
potenciales que contribuyen a la anormalidad de la carnitina en pacientes
en hemodialisis se consideran: un metabolismo 3acidos grasos anormal,
excrecion renal anormal de acil carnitina, incremento de &cidos grasos
libres ( lipdlisis inducida por heparina ) lipo oxidacién mitocondrial
incompleta, aumento de acidos grasos de cadena larga en los
peroxisomas, pero esencialmente el déficit de carnitina es por una pobre

ingesta en la diela, reduccién de sintesis enddgena por la enfermedad

renal y vp;erdida en la hemodialisis (10-23)
Matsumura .y colaboradores demostraron en un grupo de pacientes en

-hemodiélisis con niveles bajos de carnitina libre que los eritrocitos tendian

a la lisis debido a una aceleracién de la fragilidad osmética (24)
La uremia inhibe la actividad de la ATPasa Na-K del eritrocito (25)
Cheng vy colaboradores reportaron que & numero de sitios de ATPasa Na-

K ‘en’ los -eritrocitos jévenes - era menor . en pacientes con IRC en

comparacion con células Jovenes normales (26)

Donatelli: y colaboradores han encontrado ‘disminucién de la anormalidad
de la membrana del entrocuto ‘a >altas concentraciones de adenosina
tnfosfato (ATP Estos autore j suglleren que una suplementacion con
levoqamltlna previene &l acumulo de acil carnitina de cadena larga en los

erifrocitos, el cual’'es reportado que estos derivados de carnitina inhiben

la actividad de ATPasa Na-K (18)
Arduini y colaboradores demostraron que el movimiento de fosfolipidos en

la membrana eritrocitaria es modulada por carnitina y el sistema

palmitoiltransferasa, la cual coopera con el proceso de reacilacién de
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fosfolipidos de la membrana y juega un importante papel en el cuidado de
la funcidn de la membrana eritrocitaria (19)

En el estado urémico, los lipidos de la membrana eritrocitaria son
daifiados por el stress oxidativo y que parece participar en la génesis de la

anemia de la IRC (27-28)

JUSI'IFIO-}CION o

En afos recientes, dietas suplementarlas, tal como levocarnltma, han

tenido. el propésito de influir en el desarrollo y mejoramlento de
numerosas enfermedades. . - : PR :
La insuficiencia renal crénica con lleva vé una’ anormalidad dé 'c'arhitvina
plasmatica atribuida a una pobre ingesta en la dieta, reduccnon de smtesis
enddégena por la enfermedad renal y perdlda en la hemodlahsis B

En el presente trabajo de mvestrgacnon nos proponemos evaluar fos
efectos de la terapia; suplementana de levocarnltma en el manejo de la
anemia cromca e pacientes con hemodlalxs:s trat:adévsV ébn eritropoyetina
humand recombl ante Debldo a que se ha propuesto que la levocarnitina
partnc:pa ‘en. »el metabohsmo de los fosfolipidos de la membrana de!
entrocnto se Jﬁst:ﬁca la realizacion de la fragmdad osmética globular, De
los resu!tados que se obtengan vamos establecer si esta terapia adjunta
es eficaz en el manejo de la anemia de la IRC. En un estudio reciente (7)
la' levocarnitina redujo la dosis de eritropoyetina. Si nuestro estudio

corrobora estos hallazgos. No solo estariamos proponiendo el uso de la
costo beneficio de

levocarnitina, sino ademas lo trascendente del
optimizar las dosis de eritropoyetina.

TSN
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

éCudles son los efectos de la terap:a suplementana de levocarnitina en el
manejo de la anemia cronlca en pacxentes [ »on hemodlallsns tratados con
entropoyetxna himana’ recombmante"

: HIPOTESIS

La terapia suplementana d levoca nitina mejora la anemia crénica en

pacnentes con hemodla sns tratados con eritropoyetina humana

recombmante.
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OBJETIVO GENERAL

Evaluar los efectos de la terapia suplementaria de levocarnitina en el
mane_)o de la anemia cronica en pacientes con hemodialisis tratados con
) entropoyetma humana recombinante.

T vos' ESPECIFICOS

de ematocrito y hemoglobina con .y sin la

4 Evaluar: los niv le
leVocarnltina en el manejo de‘ la anemia

terapla suplementana -d
ecrénica’en: pacnentes con hemodlahsns tratados con entrOpoyetma

humana recombinante .
Evaluar ‘la fragilidad osmotica globula con
suplemenmria de levocarmtlna en el mane_]o de la’ anemia crénica
en pac:entes con hemodlahsns tratados con entrbpoyetma humana

Y. sm Ia terapia

A

recombinante.

TESIS CON

FALLA DE ORIGEN

—
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METODOLOGIA

TIPO DE ESTUDIO: Prospectivo, longitudinal, comparativo.
Cuasi-experimental

UNIVERSO: Pac:entes lntegrados en programa de hemodlalisis crénica en

Con fréfaﬁiiehﬁ d ido fohco y vitamina B 12
4 .No haber recnbldo transfusnon sanguinea 30 dias previos al

estud io.

TESIS CON
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CRITERIOS DE EXCLUSION:
Falta de cooperacion del paciente

Paciente grave con apoyo mecanico ventilatorio
Evento quirldrgico mayor al momento del estudio.

A
A

s

CRITERIOS DE ELTMINACION:
4 . Cambio de modalidad a dialisis peritoneal

» - Trasplante renal

A

VARIABLE INDEPENDIENTE:

LEVOCARNTI'INA

(Ac:do Levo-Beta- Hldrox1-gama trimetllamlnobutlrlco)
Lisolucién.

Forma Farmaceutica”

L-carnitina : AL g ramon
Vehiculo c.b.p - . JREREE -2 2 LI ) k
i intravenoso

via de administracion
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VARIABLE DEPENDIENTE:

ANEMIA.- Un hematocrito menor a 30 % sin otras causas que
contribuyan a la anemia, que la disminucion de la eritropoyesis por
deficiencia de eritropoyetina es indicacion para tratamiento con
eritropoyetina humana recombinante hasta alcanzar valores de
hematocrito entre 33 a 36%; hemoglobinas entre 10 a 12 g/l.

FRAGILIDAD OSMOTICA GLOBULAR Técnica de Iaboratorlo que valora la
,ldo en soluclon hlpotomca de cloruro de sodio

lisis del eritrocito suspe
expresadas en P C nta_]e.

de diversas concentrac
) =} globular medla 1.50.% hemdlisis (0.400 a

VALOR NORMAL.- F
0.425) :

REQUERIMIENTO DE {UMANA RECOMBINANTE DE

30 A'45 U/K EA'3 VECES POR. SEMANA

UBICACION ESPACIONTEMPORAL. Unidad de hemodidlisis del servicio de
Nefrologla del hospltal ‘de Especvalldades CMN S XXI
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ESCALA DE MEDICION: cuantitativas continuas

ANALISIS ESTADISTICO:
= Se utilizo t de Student para comparar medias de grupos
independientes (levocarnitina y sin levocarnitina) debido a que su
distribucion fue normal.
. 'Se utlhzo t pareada para comparar las medias intragrupo
(levocarmtma) antes y despues

PROCEDIMIENTO
El presehte t‘rébajo tlgécién consiste en la seleccion de las
umdades de estudl 'ves e los criterios de inclusién y exclusion y del
. a ‘robado, se recolecto datos demograficos de
S resultados de sus andlisis de su cita en forma
metrla hematica completa, quimica sanguinea,
C co, colesterol triglicéridos, lipoproteinas de alta
densndad protelnas totales, albumina bilirrubinas transaminasas, cinética
etlculoc:tos, Paratohormona, ferritina, velocidad de
sedlmentaCIO ] globular, f‘brinégeno, proteina C reactiva ). En una
I g upo de pacnentes para el estudio se les administro un
li'n‘itma al final de cada hemodialisis durante tres meses.

de hlerro, B

segunda fase

gramo- de levo

Al f'nal de’ Ios tres meses, también se evalué un segundo grupo de

pacientes con las mlsmas caracteristicas de criterios de inclusién que no

“TESISCON |

i T
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Recibié levocarnitina, a ambos grupos se les realizo la prueba de

fragilidad osmética globular.

TECNICA.- empezando con una solucién de cloruro de sodio al 1 % en
frascos volumétricos se preparan las siguientes diluciones al
0.85,0.80,0.75,0.70,0.65,0.60,0.55,0.50,0.45,0.40,0.35,0.30,0.25,0.20,0.1
5,0.10%. Se anaden 5 ml de cada una de las diluciones preparadas en
una fila de tubos de ensayo, después se traslada con una pipeta una gota
de sangre del paciente reciente heparinizada, inmediatamente se mezcla

bien el contenido y se deja reposar 30 minutos a temperatura ambiente,

- se vuelve a mezclar y se centrifuga a 2500 r.p.m durante S minutos. En

un colorimetro fotoeléctrico se mide el grado de hemdlisis en el

sobrenadante, comparado con la hemdlisis total del tubo sin solucidn
salina y empleando el sobrena_da’nte de cloruro de sodio al 1 % como
blanco. Este 'mis'mo'procedimier:nfé se realiza a las 24 hrs con una muestra
de sangre del 'pacier’{te que se mantuvo incubada a 37 C.
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ANDIDATOS
ELEGIBLES

COOPERADORES -
UNIDADES DE ESTUDIq
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RESULTADOS
Se incluyeron a 8 pacientes (6 masculinos y 2 femeninos) en el grupo de
estudio de carnitina y al final de los tres meses se evaluaron también a
10 pacientes (8 masculinos y 2 femeninos) quienes no recibieron
carnitina. Edad promedia para el grupo de levocarnitina (45.25 + 18.70) vy
para el grupo control de (36.30 + 6.72)
El GRUPO DE LEVOCARNITINA tuvo incremento de su peso basal de
64.87 + 4 .8 al t‘nal de 66.31 :t 4 8 (P<0.0001) tuvo incremento en las
protemas totales basal de 7. 64 40, 25 a 7 80 * 0.25 ( P<0.02)
incremento en la’ albamina basal de 3. 92 + O 19 al f‘nal de 4.21 .+0.12
(P<0.05) incremento en la hpoprotema de alta densndad basal de 33.68 +
1.24 al final de 40.47 += 1.52 (¢ P<a.002) incremento en el recuento de
eritrocitos basal 3362 + 173.70 al final de. 3714 12 + 167 72 (P<0.01)
Incremento en los niveles de hemogloblna basal de 10.20 £ 0.46 al final
de 11.55+ 0.49 (P<0.05) incremento en el: hematocrlto basal de 31.51 =
1.58 al final de 34.53 +1.56 (P<0 05) .
El mismo grupo de levocarnltnna tuvo. una disminucnon en [a velocidad de
sedimentacién” globular basal de 18,26 +. 2.19 al final de 12.93 +1.27
(P<0. 02) una dlsmmucnon en, proteina C reéctlva basal de 1.88 +0.73 al
Fina! de 0. 79 0'18 ( 001 lsmlnuaon en el Fbrlnogeno basal
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TABLA I1.- RESULTADO DEL GRUPO CARNITINA

GRUPO DE LEVOCARNITINA

. =8
PARAMETROS BASAL o 3 MESES
P

MASCULING 3
FEMENINO 2
EDAD 4525+ 16.70
TIEMPO HEMODIALISIS  25.50 + 16.49
PESO ko 6487 %1358  66.25% 1375 P<0.0001
UREA mg/dl 12655+33.84 12595+3666 NS
CREATININA mg/dl 10 985=232 NS
AC.URICO . mg/dl 52718 NS
PROTEINATOTAL . gfl  7.64%| 780056 P<0.02
ALBUMINA "ol 3622054 421x035  P<0.05
FARATOHGRMONA pgll 214,86 % 14067 17946 10624 NS
FERRITINA mgldl 837.25% 156.66 791.73£ 15677 NS
TRANSFERRINA % 3481% 1454 3456 £ 7.71 NS
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TABLA I1.- RESULTADO DEL GRUPO CARNITINA

GRUPOQ DE LEVOCARNITINA

PARAMETROS (N=8)
BASAL 3 MESES P

TRIGLICERIDOS mg/di 194.62 + 104.36 179.37 + 46.60 NS
HDL mg/di 33.68 + 3.51 40.47 :4.32 P<0.002
VSG mm/h 18.28 + 6.20 12.93 + 3.60 P<0.02
PCR mg/d! 1.88+ 212 0.79 + 0.51 P<0.007
FIBRINOGENO mg/dl 494.18 + 147.95 341.84 £100.36 P<0.05
ERITROCITOS  mi/mm3 3262 + 490.37 3714 + 477.39 P<0.007
HEMOGLOBINA g/l 10.20 = 1.30 11.55 + 1.40 P<0.05
HEMATOCRITO % 31.51+4.45 34.53 £ 4.41 P<0.05
RETICULOCITOS % 2.31+0.26 219+ 0.25 NS
TENSION ARTERIAL NS
DIASTOLICA mimbg 80.88 + 8.11 744886
TENSION ARTERIAL - NS
SISTOLICA rmmHg 142.88 + 19.15 129+ 15,88
EPO u/kg/sem 148.73 + 30.96 142.49 3- 32,08 P<0.007
EPO u/kg/dosis 49.57 +10.32 42,12+ 13.49 - P<0.02
Kuv 1.17 £ 0.12 1.20+0.13 NS
PCRn 1.09 + 0.07 1.919+0.25 NS
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Semanal basal de 148.75 + 10.94 al final de 142.49 + 11.34 (P<0.001)
una disminucién también de los requerimientos de eritropoyetina por
dosis basal de 49.57 + 3.64 al final de 42.12 + 4.77 (P<0.02) con una
reducciéon observada del 15 %.

No se observo significancia estadistica en el grupo de carnitina con las
variables de creatinina, urea, acido Grico, Paratohormona, saturacién de
hierro, Ferritina, colesterol, reticulocitos, tensién arterial diastdlica, Kt/V y
PCRn. ( Ver tabla I y II
Al final de los tres meses al grupo de carnitina se le realizo la prueba de
fragilidad osmdtica globular y fue necesario comparario con un grupo

control que no recibié carnitina (ver tabla III)

TABLA 11). -RESULTADOS DE LA FRAGILIDAD OSMOTICA GLOBULAR
HEMOLISIS GRUPO CARNITINA GRUPO SIN CARNITINA
350 % HEMOLISIS
0 HORAS
50 % HEMOLISIS
23 HORAS

0423 + 0019 0.435+ 0.019

0529 + 0.038 0.539 + 0.047

La fragilidad osmadtica globular tuvo tendencia mas acelerada en el grupo

sin carnitina con valores de 0.435 * 0.019, comparado con el grupo
carnitina con 0.423 + 0.019 desde las cero horas pero no fue

estadisticamente significativo,
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A pesar que no podemos darle el valor de grupo control a los pacientes
que no recibieron carnitina para las demas variables, observamos que al
comparar ambos grupos: Con el grupo de carnitina la proteina total y la
albuimina fueron significativamente mayores que en el grupo sin carnitina
(7.80 = 0.96 vs. 6.96 % 0. 10) (4.21 = 0.35 vs. 3.84 = 0.51)
respectlvamente, ambos con una /?<o.001.

<0.001

La hemoglo i on - carnitina comparado con el

0.40) (P<0.001)
erhitina comparado con el
8+ 0.98) (P<0.005)
ara la dosis de mantenimiento

grupo,lsin

fueron menores en kel grupo ;de-carn V'ma comparado con el grupo sin
carnitina (42 1+ 713 49 Vs 54, 02 + 8. 43) (P<0.05)
n requerlmiento de eritropoyetina un 22 %

El grupo: de. carnitin ¥
menor que los requendos por. el grupo sin carnitina.

No se demostré camblos 5|gn|f‘catlvos estadisticos con las variables de
peso, urea creatmina, acxdos aricos, Paratohormona, Ferritina, recuento

de eritrocitos. Kt/V, PCRn y colesterol. (Ver tabla IV y V)
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TABLA IV.- RESULTADOS GRUPO CARNITINA ¥ SIN CARNITINA

GRUPO DE CARNITINA

GRUPO CONTROL

PARAMETROS (N=8) (N=10)
3 MESES 3 MESES

T e L

FEMENING 2 2

EDAD 4525 = 18.70 36.30 % 60.37

TIEMPO 25.50 + 16.49 22 16.19

HEMODIALISIS

PESO ko 64.87 13.59 57.80 + 17.56

UREA mg/dl 12855 + 33.84 155+ 16.62

CREATININA mglal 10.08 x 2.09 1240+ 2.35

AC. URICO mg/dt 519 = 1.1 537 £0.45

PROTEINA TOTAL ght 764 x0.72 6.96+0.10 -

ALBUMINA of 392+0.54 384+0.35 °

PARATOHORMONA

ol 214.96 = 140.67 304.10 = 198.22

FERRITINA mald} 837.25 = 156.66 758 £ 131.57

TRANSFERRINA % 3481 x 14.54 26.50 & 5.21

25

*P<0.001
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TABLA V.- RESULTADOS GRUPO CARNITINA Y SIN CARNITINA

— e T
GRUPO DE GRUPO SIN
. CARNITINA CARNITINA
PARAMETROS
(N=8) (N=10)
3 MESES 3 MESES

COLESTEROL mg/dl

172.42 + 23.84

18260+ 1740 NS

TRIGLICERIDOS mag/d)

179.37 + 46.60

296.40 £ 653.36 *

HDL mg/di 4047 £ 4.32 29.50+1.77 ~
vSG mm/h 12.93 + 3.60 20.29+1.89 *
PCR mg/d! 0.79 + 0.51 259065 *
FIBRINOGENO mg/adi 341.84 + 100.36 504 £50.13 *
ERITROCITOS mli/mm3 3714 £ 477.39 3621 +238.92 NS
HEMOGLOBINA an 11.55 + 1.40 1044 +£040 ~
HEMATOCRITO % 3453+ 4.41 30.98x098 *
RETICULOCITOS % 219+0.25 260053
;aNSSTTgf:;TERlﬁmHQ 74 +8.86 86.80:+9.79 NS
;ESI\"I’%SIZ:RTER‘A;mHg 129+ 15.88 137 £ 16.36 NS
EPO u/kg/sem 142.49 + 32.08 162.95+25.21 -**
EPO u/kg/dosis 42.12+13.49 54.02+843
Kuv 1.20+0.13 111003 NS
PCRn 119+ 025 1.09:£0.05 NS
*P<0.001 )
**p<0.05

NS = NO SIGNIFICATIVO

26
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DISCUSION.
En este estudio sé demostra que la terapia suplementaria de levo
carnitina incrementa el hematocrito tal como lo han reportados otros
autores Bellinghiery % vacha ) Labonia @9 Reportamos que
incrementa la hemoglobina y el recuento eritrocitario. Ademas al final de
los tres meses. los requerlmientos de eritropoyetina (EPO) de
mantenimiento se redu_]eron en un 15 % en estos pacientes que
'ib_servamos que al comparar al

recibieron carnmna (p 0. 2,
grupo carmtma con los Y c;arnitinya los requerimientos de
EPO eran menores en > de carnitina.

Labonia y, colaboradorés n38% de reduccién en los

istracién de levocarnitina

el grupo sin j' carm .43 .019) comparado con el grupo de
carnitina (0. 423::' i ) stadlstlcamente significativo.
Labonia Sy cb
tratados con levocarnitina vs. Control.

‘ 24) no encontraron diferencias en la FOG en
=20)‘tratados con EPO y otro grupo de
[ tratados con EPO sugiriendo que la EPO no tiene

osmotlca glob
Masuma[a
un grupo "de

pac:entes (n 6
efecto dlrecto sobre, Ia FOG solo hallaron correlacion con los eritrocitos de

pacnentes ‘con ,nxveles serlcos bajos de carnitina libre que tendieron a

mayor FOG. N
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Izumo y colaboradores (%) observaron que la uremia inhibe la actividad
de la ATPasa Na K. Cheng y colaboradores ¢ reportaron que él numero
de sitios de ATPasa Na K en eritrocitos jévenes estuvo reducido en
pacientes con IRC en comparacion con eritrocitos jévenes sanos. Por lo
que se ha sugerido que la carnitina podria mejorar la actividad de la
ATPasa Na K. :

Sin embargo nosotros proponemo sque:la prueba de FOG cuyo valor
diagnostico es mas aproplada ‘para la enfermedades eritrocitarias

emplo esferocitosns) que definen
e componen a la membrana

estructurales de_lla membrana

alteraciones en las b
del eritrocito, no pare

ecanismo en el eritrocito de la
suplementaciéon de carnitina en

presente en todas las células

transportando acidos g'r'a's:os e cadena "larga a través de la membrana
mitocondrial en el proces'o‘de' la'Béta oxidacién. La carnitina de la sangre
esta repartida en un cémparﬁrﬁiento plasmatico y otro compartimiento
intracelular que compone‘él eritrocito. El total de carnitina que contiene el
eritrocito representa el 37% de la carnitina sanguinea tipicamente la
distribucion de la carnitina plasmatica en pacientes en hemodialisis
cronica comparada con la poblacién en general tiene carnitina libre baja,
carnitina total normal y esteres de carnitina ( acil carnitina) elevados

(Labonia ) @9
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En el paciente en hemodialisis la carnitina libre en el eritrocito es elevada
pero en el plasma esta reducida. Los esteres de carnitina en el eritrocito

estdn en intervalos normales, pero con la suplementacion con
levocarnitina se ha observado un lncremento de los esteres de carnitina
que sin embargo dlsmmuyen con el - efecto de la hemodialisis. Los

a "de - fosfolipidos por medio del ciclo

ela membrana de fosfolipidos y 2) la de las

reCIentemente se‘mostro que la CPT juega un importante papel como
modulador del transuto de grupos acil de cadena larga en células donde
las mltocondrlas no estdn presentes tales son los eritrocitos ( Arduini ) ¢*%?
La at:l/ CoA smtetasa de cadena larga (LACS) también juega un
lmportante papel en el metabolismo de acil grasos en la membrana del
eritrocito ‘en la sintesis de novo de lipidos y la continua renovacién de
grupos acil grasos de los fosfolipidos. La acil CoA es el producto final de la
Acil CoA sintetasa crucial producto intermediario en la acilacién —

¢ nrniny
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reacilacion en la remodelacién de fosfolipidos. La acil CoA en el eritrocitc
es usado para la acilacidén de proteinas de la membrana y como sustrato

por la carnitina palmitoiltransferasa ( Arduini ) ¢

Knudsen y colaboradores ©*? han identificado a una proteina ligadora de
acil CoA (ACBP) en el eritrocito y su participacién como donador de acil
CoA en la reacilacién de fosfolipidos de Ia ~'membrana. Otra proteina
ligadora de acidos grasos (FABP) también sedérﬁéstré su participacion en
le transito de acndos grasos de wdena larga y de esteres de acilcarnitina
en la sintesis de fosfolipidos. .

Nosotros especulamos que la suplementacic'n de carnitina y Ila

participacion de la carmtma en Ia acilacién de proteinas de la membrana
aria, la expresién de proteinas

par en la sintesis de

ens:bl ‘dad del: eritrocito precursor a la EPO vy
dosns de  EPO, para una mejor respuesta de

requérirsé‘ meno:
eritropoyes:s Por: lo que nosotros observamos aumento en €l recuento

er:trocntarlo, hematocnto y optimizacién en las dosis de EPO.

En el presente estudio se demostrd una disminucion de los niveles de

triglicéridos  y un incremento de la lipoproteina de alta densidad (HDL)
con la administracién de levocarnitina.

La hipertrigliceridemia con disminucién de los niveles de HDL es conocido
- que este presente en pacientes con insuficiencia renal crénica -8
Estudios con suplementacién de carnitina en pacientes en hemcdialisis

han demostrado disminucién en la concentracién en los triglicéridos e

{_ ATTD“
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incremento de la HDL (Guarnieri) X (Ahmad) ¥ (Vacha) ¢ concluyendo
que este resultado es por incremento en la beta oxidacién de los acidos
grasos.

El stress oxidativo ocurre cuando los productos oxidantes son en exceso y
fuertemente implicados en el desarrollo de complicaciones tales como la
aterosclerosis, amllondosns, malnutrlcnon anemia e infeccién observado en

pacnentes en: hemo alisis La uremta per se incriminada en la génesis si

>t primera vez Gue la malnutricion,
’ inﬂamac 5n .y:la aterosclerosis. componen el sindrome MIA un estadc de
Vsoc'iédo a la presencia del stress oxidative

cofmorbihdad fue:
to'en el espesor de la intima media, elevacion

enla’ protema reactiva Y. del ﬂbrmogeno.
Por lo anterlor se Justlﬁca mas estudios al respecto.
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N

de trlglicerldos e mcrementa

32

CONCLUSION

La terapia suplementaria de Ievooarnitma en pacientes en
hemodlahs:s cronica reduce Ios requerlmlentos de mantenimiento

de erltropoyetlna humana recombxﬁant

La terapla suplementaria de ina én pacientes en

e‘ lprotelna C reactiva y
ricos de lipoproteina de
alta densidad. Sl : y
Lo anterior’ sugiere que la terapia suplementaria podria reducir el
estrés oxidativo. y bor o 'a‘hto' disminuir la aterosclerosis

acelerada de la IRC, por lo hxxe se justifica mas estudios al

respecto
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