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INTRODUCCION.

Lz asociacién de anemia con Insuficiencia Renal Crénica (IRC) fue documentada por Richard Bright
hace mis de 150 afios. La naturaleza de ésta anemia fuc pobremente entendida hasta hace 45 aflos, cuando
Erslev probd que la Efitropoyetina (Epo) es la hormona que regula Iz eritropoyesis (1), y Jacobson demostrd
que 12 Epo se origina en el rifion (2). Anteriormente se pensaba que 1a angmia s¢ debia a Tos efectos de la
uremia, puesto que el grado de elevacion de urea sérica es proporcional al grado de anemia (3). Naets y Heuse
{4) y otros autores (5-7), demostraron que los niveles plasmiticos de Epo, medidos por radicinmunoensayo en
ratones hipoxémicos, eran mas bajos en la IRC que en ofras condiciones de anemia y concluyeron que estaban
relacionados a la deficiencia de Epo. El agravamiento de !a anemia observado después de la nefrectomia
bilateral demuestra que ain pequeifas cantidades de Epo pueden ser producidas por un rifién daiiado (8).

La era modemna comenzd a partir de 1977 con Miyake y Goldwasser quienes purificaron la Epo en
la orina hurmana (9). Este evento hizo posible que Lin (10) y Jacobs (1) aislaran y clonaran el gen para la
Epo hurnana. Debido 2 estos avances, disponemos actualmente de mejores hermamientas y modelos para
estudiar y entender la fisiopatologia de Ia anemia de 1a IRC, asi como para implementar un {ratamiento eficaz
para su correccidn.

En 1977 Eugene Goldwasser y colaboradores purificaron exitosamente la EPO humana a patir de la
orina de pacientes con anemia aplisica y determinaron su composicidn aminodcida. Una compaiiia europea de
biotecnologia falld en encontrar el gen de 1a EPO después de 3 afios, pero Fu-Kuen Lin y sus colegas en
Amgen hicieron el descubrimiento en 1983 después de 1 aito y medio de esfuerzos (12).

Cuando la IRC llega a la etapa terminal, Ia anemaia ¢s severa y  dificulia fa rehabilitacion del
individuo a pesar del tratamiento adecuado con. didlisis Anteriormaente 25% de los pacientes que se
encontraban en didlisis requerian de transfusiones sanguineas regulares o intermitentes para tratar los
sintormas aseciados con anemia (13), § eran tratados con andrdgenos, pero su respuesta era temporal o
incompleta (14-15).

Durante los Gitimos 10 afios se han realizado ensayos clinicos con EPO siendo aprobada para el
tratamiento de la anemia de la IRC (principalmente en pacientes con didlisis cronica), y ahora es ufilizada

para tratar [a anemia en 75% de pacientes con didlisis crénica en los Estados Unidos de Norfeamérica (16),



siendo éste un tratamiento reembolsable en ef pais antes mencionado (17). Existen diversos ensayos clinicos
mullicéntricos realizados por grupos de investigadores principatmente en Estados Unidos de Nonteamérica
(18-22), Europa (23-25) y algunos paises orientales (26), en 1os que s¢ ha demostrado 1a cficacia y seguridad
con ¢l uso de eritropoyetina recombinante humana (fHuEPO), tante en poblacién adulta como pedidtrica,
Ademis de éstas aplicaciones, la THUEPO también es efectiva en el tratamicnto de a anemia asociada con el
rechazo cronico de trasplante y Ia insuficiencia renal aguda (27-29). Las indicaciones para el tratamiento con
fHUEPO se han extendido desde la IRC a [a anemia de enfermedades crénicas y otros trastornos, como la
anemia secundaria at cAncer (30). Aproximadamente 40% de los pacienies con mielodisplasia responden a la
coribinacién de tHuEPQ y factor estimulanie de colonias de granulocitos (31). El tratamiento de la anemia
asociada con cancer con rHuEPO es complicado por la quimioterapia concomitante; en la anemia asociada
con cisplatino, 1a deficiencia de EPO puede resultar de la disfuncién renal inducida por cisplatino, que puede
ser tratada con rHUEPO (32). La ancmia de las enfermedades crénicas es 1a segunda causa de anemia mds
comin en el mundo, y en ells existen niveles relativamente bajos de EPO para el grado de anemia. Esta
anemia s¢ presenia con: procedimientos inflamatorios, infecciosos ¢ malignes y una pregunta importante ha
sido su respuesta a la rHuEPO. Algunos estudios han demostrado que 12 rHUEPO puede corregir 1a anemia de
las enfermedades cronicas y asi mejorar 1a calidad de vida de éstas personas (33).

Las manifestaciones clinicas de la anemia de la IRC no son distintas de las asociadas con ofras
anemias crénicas severas, sin embargo, debido a que los individuos con anemia por otras causas no
permanecen bajo observacién tanto tiempo cormo el paciente tipico en didlisis, se pensaba que los sintoreas de
1a anemia consistian solamente de fatiga, angor, disnes u otros signos obvios de hipoxia y que ademds eran
atribuidos también a la uremia o Ia hipertension arterial. La capacidad de mejorar fa anemia con rHUEPO ha
ocasionado una nueva oportunidad para evaluar fielmente aquellos érganos y tejidos que son afectados por la
hipoxemia de Ia anemia Pueden presenfarse ofros signos y sintomas como escalofrio generalizado o un
fenémeno semejante al Raynaud y corrigen con la mejoria en la anemia (34). Trastornos relacionados con ¢l
sistema netvioso central como anorexia, insomnio, disfuncién sexual, mejoran con la correccidn de la anemia
¢35). Asi mismo hay mejoria en alieraciones del comportamiento (36-37). La cardiomegalia disminuye en
pacientes traiados con rHuEPO demostrada en radiografias de torax seriadas (12). Existe el antecedente de un

cstudio en el que el objetivo fue evaluar la funcién cardiovascular en reposo y durante el gjercicio en



pacicrites en didlisis antes y despucs del tratanuento con tHUEPQ y examinar los cambios en el ventriculo

Lequierdo y las consecuencias del tratamiento, Se hizo a los pacientes ecocardiograma y ventriculografia

radioisotépica en repeso y posterior al ejercicio. Posterfor at tratamiento con rHuEPO hubo una disminucion

benéfica del gasto cardiaco ¢ indice cardiaco, de 7.5 a 6.3 liros/minuto y de 4.3 a 3.6 litros/min/m?

respectivamente Hubo adem4s una disminucién significativa en la hipertrofia del ventriculo izquierdo (38).

Por otro lado, la compensacién de I3 anemia con rHuEPO estd indicada claramente en pacientes con.

enfermedad coronaria, reduciendo 1a isquenua nuocérdica inducida por el gjercicio (39).

Laos principtos que determinan el uso de la tHuEPO enla IRC (16) son los siguientes:

1.

2,

6.

7.

La respuesta es dependiente de dosis, pero la dosis-respuesta es variable entre cada paciente.
La inyeccion subcutinea (SC) es mds efectiva que la administracién intravenosa {IV) (40}.
La frecuencia de inyecciones depende de la via de administracion.

Se requicren reservas de hierro adecuadas

La presion sanguinea diastélica se puede incrementar.

La anemia es debida a deficiencia relativa de Epo.

Los procesos inflamatorios disminuyen la respuesta a tHuEpo.

En la evaluacién de ta anemia se deben considerar los siguientes pardmetros (16):

Hematocrito (Hto) y/o Hemoglobina (Hb).
Indices celulares de eritrocitos.
Conteo de Reticulocitos (41).
Parimetros de Hierro: Hierro sérico
Capacidad Total de Captacion de Hierro (TIBC).
Porcentaje de Saturacién de Transferrina (Hierro sérico x 100/TIBC)
[TSAT].
Ferritina sérica.

Una prucha de sangre oculta en heces.

El rango blanco para Hto/Hb debe ser de 33% y 11 gr/di a 36% y 12 gr/dl respectivamente.



El estado del Hierro debe ser monitorizado con cf TSAT y !a Ferritina sérica Para alcanzar y
mantener el Hio/Hb blanco se recomienda administrar suficiente hierro para mantener un TSAT >
20% y un nuvel de Ferritina sérica 2 100 ng/ml.

Se debe adminjstrar hiero suplementaric para prevenir la deficiencia de hierro y mantener una
reserva adecuada. Si se administra hierro por via oral, debe ser a una dosis diaria de 200 mg de hierro
elemental en adultos. El kuerro intravenoso (IV) puede ser dado en una variedad de esquemas, 3i el
TSAT es <20% yio la Ferritina sérica es <100 ng/ml se recomienda 100 mg de hierro administrados
por 10 dosis, en pacientes en hemodidlisis. En pacientes con didlisis peritoneal intermitente y en
pacientes no cooperadores s¢ recomienda administrar, si es tolerado, 2 dosis de hiemro de 500 mg IV
cada una. Dos semanas después de finalizar e} tratamiento se debe medir Hto/Hb, TSAT y Ferritina
sérca Una vez que el paciente logre un TSAT >20% y/o Ferriting sérica 2100 ng/ml s¢ recomienda
administrar 50-100 mg de hierro I'V una vez por semana por 10 semanas.

En el paciente con reservas adecuadas de Hierro pero con inadecuada respuesta a tHuEPQ se deben
considerar las siguientes condiciones ¢ iniciar tratamiento para revertirlas de ser posible:

1. Infeccién/nflamacion (infeccidn accesos, wnflamacion quirirgica, SIDA, LES).

2. Hemorragia crénica.

3. Osteitis fibrosa.

4. Toxicidad por aluminic.

5. Hemoglobinopatias (& y [ talasemias, anemia célula ¢nferma).

6 Deficiencia de folatos y vitamina B12,

7. Micloma multipie.

8, Desnutricién.

9. Hemdlisis.

No existe evidencia de que la hormona paratirordea por sf sola sea un factor supresor de EPO, pero el
hiperparatiroidismo secundario sf estd considerado un factor de resistencia a rHuEPO (16).

El tratamiento con rHuEPQ es bien tolerado por ls mayoria de los pacientes, sin embargo se ha

reportado 2 presencia de efectos adversos en algunos pocos pacientes (42).



La hipertensién arterial y la disminucién en la eficiencia del dializador son cambios comunmente
observados v s¢ deben a una répida correccion de la anemia mds que a la rHuEPO en si, Las crisis
convalsivas fueron reportadas en los ensayos clinicos iniciales de THUEPQ, ¢stas fueron observadas
en pacientes con incrementos ripidos en los niveles de Hio, Hb y miés importantemente de la presién
ancrial (43) Eventos adversos en la coagulacién han side reportados en algunos estudios, algunos
investigadores han recomendado un incremento en los requerimientos de heparina en dislisis o dosis
bajas de aspiring, sin embargo hay reportes en los que se ha encontrade mejoria en la funcién
hemostatica, con una reduccién significativa en ¢l tiempo de sangrado ¢ incremento en fibrindgeno y
factor VIII (44). Un sindrome parecido a 1a influenza ha sido descrito en aproximadamente 5% de fos
pacientes que reciben rHuEPO y aunque el sindrome puede ser prevenido con antiinflamatorios no se
conoce la etiologia (42).

En nuestro Departamento ya se realizo un estudio con 10 pacientes tratados con didlisis (6 DPIy 4
HD), adminisirindose THUEPO SC durante 2 semanas con resultados favorables en pardmetros

hematelogicos y estado de bienestar del paciente (45).



OBJETIVOS.

Demostrar Ia wtilidad de 1a eritropoyetina recombinante humanz aplicada en 2 dias consecutives, en

mejorar 1a anemia y 1a funcidn ventricular izquierda en pactentes tratados con diflisis peritoneal intermitente.

JUSTIFICACION.

En la actualidad administramos tHuEPO a la totalidad de nuestros pacientes en programa de
hemodulisis cromica y dialisis peritoneal continua ambulatoria, sin embargo los paclentes en didlisis
peritoneal intermitente no eran beneficiados con dicho tratamiento. Por consiguiente, éstos pacientes
regularmente tenian requerimiente de transfustén sanguinea, lo que aumentaba la merbilidad por Ia

posibilidad de infeccién viral con hepatitis B o C'y los dias de estancia hospitalaria.



MATERIAL, PACIENTES Y METODOS,

1 Disefio de Estudio: Experimental, Longjtudinal y Prospectivo.

3 Universo de Trabajo: Pacientes con IRC tratados cor Didlisis Peritonzal Infermitente (DPI) en
Hospitalizacion del Departamento Clinico de Nefrologia del Hosputal de Especialidades del Centro
Médico Nacional Siglo XX, Iniciando el 13 de julio de 1998 y finalizando el 13 de octubre de 1998.

3. Descripcitn de Variables:

a} Variable Independiente: Dosis de rHuEPQ.
b) Variables Dependientes: Concentracion de Hemoglobina.
Valor de Hematécrito
Cuantificacién de Reticulocitos.
Mejoria en la fraccién de eyeccién de ventriculo izquierdo.
4. Scteecidn de la Muestra:
a) Tamaflo de Ia Muestra: 16 pacienfes en programa DPI.
b) Criterios de Seleccién
L Criterios de Inclusion. | Pacientes adultos con IRC en programa de DPI semanal.
2. Consentimiento del enfermo.
118 Criterios de No Inclusién: 1 Procesos inflamatorios agudos o cronicos.
2. Hepatopatia aguda.
1. Criterios de Exclusién: 1. Ser receplor de un trasplante renal,
2. Descontre] hipertensivo >110 mmHg presién diastélica.
3. Requerir transfusion sanguinea (hemorragia, ciragia).
4. Infeccién persistente catéter Tenckhoff o peritonitis que

requiera cambio a Hemodsdlisis

5. Procedimientos

a) Los pacientes fireron reclutados del programa de Diflisis Peritoneal Intermitente.
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b}

$¢ hizo por los nvesugadores un exdmen fisico compléte con énfasis en la determinacién de
presion artenal y bisqueda de signos y sintomas de anemia ademas de infeccién activa.

En Laboratorio de Nefrologia se procesd Biometria Hemuitica, Quimica Sanguinea que
mcluye Glucosa, Urea, Creatinina, Na, K, Ca, P v Acido Urico. Por Laboratorio de
Medicina Nuclear se determiné PTH, Vilamina B12, Folatos, Ferritina. En Laboratorio de
Inmunologia det Hospital de Pediatria CMN Siglo XX1 s¢ proces6 Transferring sérica.
Ademis se realizd ventriculografia radioisotépica basal y final en ¢l Departamento de
Medicina Nuclear,

Los exdmenes de [aboratorio y gabinete antes mencionados son cominmente realizados en
nuestros pacientes en los programas de DPI; siendo parte del tratamiento y control habitual
del paciente.

E! paciente fue invitado a participar por los investigadores ¥ firm6 un consentimiento por
escrito, con original y copia, la primera para el estudio y la scgunda para el expediente
clinico.

Los pacientes se internaron al Hospital cada semana; en dias funes, migrcoles y viernes.
Durante cada internamiento se determiné la presion arterial, se recabaron los exmenes de
{aboratorio tontados previamente en Laboratorio de Nefrologia y se aplict la fHuEPQ.

Los examenes semanales fueron Hemoglobina (Hb) y Hematéerito (Hto).

Al inicio ¥ 2 las 12 semanas se solicitd Fermiting, Transferrina, Concentracién sérica de
hierro, vitamina B12 y Folatos.

La administracién de rHUEPO se hizo con una dosis inicial de 100 Urkg peso/dosis 2 veces
por semana. La dosis de mantenimiento fire de 75 Urkg peso/dosis 1 vez por semana, a partir
de haber alcanzado Hb y Hio blanco, pero en pacientes que rebasaron  éstos valores s¢

disminuyé a 50 Urkg peso/dosis 1 vez por semana. La adnunistracion fuc subcutinea (SC).

Analisis Estadistico: medidas de tendencia central; promedio, desviacion estindar
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RESULTADOS,

Se inicio el estudio con 16 pacientes del programa de Didlisis Peritoneal Intermitente, 9 mujeres y 7
hombres, con una edad promedio de 41.5 affos. La etiologia de la Insuficiencia Renal Crénica se dividié en
Glomerulonefritis crénica (9), Nefropatia diabética (4), Rechazo aloinjerte (2) ¥ Uropatia obstructiva (1). La
cdad minima fue 18 aflos y 1a maxima 69 afios (Tabla ). De el total de pacientes, se excluyd al paciente 5 por
peritonitis que hizo necesario retiro de catéter Tenckhoff y traslado a Hemodiflisis a 1as 10 semanas de haber
imiciado tratamiento; la paciente 6 se excluyd por condicion similar a la comentada previamente, pero en la
semana namero 6; finalmente 1a paciente 8 se excluy6 en la semana 10 por ser teceptora de un trasplante
renal

Respecto al ratamiento diatitico, se internaron 2 dias a la semana de acuerdo a la programacion de
Hospitalizacion Todos se tralaron con solucién dializante al 1.5% de 2000 ml, en 2 de los pacientes sc
prescribid 48 hitros de didlisis por su peso y el resto recibi6 60 litros en cada sesién (Tabla 2).

En las Tablas 3 y 4 se observan los valores basales y finales d¢ Quimica Sanguinea y Electrélitos
Séncos. Considerando valorar fa funcién renal residual y la eficacia d¢ Ia dilisis, se midié la filtracién
plomentar con depuracidn de creatinina enddgena y ¢l porcentaje de reduccién de urea. Los resultados
demuesiran una mejotia en ambas al final del estudio (Tabla 5).

La Tabla 6 muestra los vaiores de albimina sérica y colestero), como parimetros de estado
nutricional en nuestros pacientes

Con respecto a Ja mejoria en los valores hematoldgicos, la Tabla 7 muesira ¢l incremento en ios
valores promedio de Hemoglobina y Hematécrito de valor basal al final de fas 12 semanas e tratamiento con
rHuEPQ, siendo para la Hb de un 85% y para el Hto deun 73% Enla grafica 1 y 2 se aprecia de una manera
objetiva la elevacion progresiva en las 4, 8 y 12 semanas de haber iniciado e tratamiento con tHUEPQO. Los
valores de 1a cinética de hierro demostraron un aumento en el TSAT, con dismunucian de los niveles de
Ferrilina sérica (Tabla 8). Los niveles de EPO sérica aumentaron de manera importante, mientras que los
mveles de Vitamna B12 y Folates disminuyeron quizd debido a la disminucién en las dosis de suplemento

oral de ambas sustancias (Tabla 9). La dosis inicial utilizada fue de 100 Ufkg/dosis, teniendo como variante
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¢n éste estudio el aplicarse en dias consecutivos. El total de unidades requeridas por paciente en una sémana ¥
en ef primer mes se muesira en la Tabla 10.

La fraccién de eyeccidn de ventriculo izquierdo se midid por centelleografia en Medicina Nuclear y
de martera general se observa una mejoria en el promedio de pacientes (Tabla 11).

Hay ofros aspectos Muy importantes que mejoraron con Ia correceidn de la anemia y que
basicamente se encuentran en mejoria del estado de dnimo, mejor apetito, aumento en la capacidad de
ejercicio y mejoria en la vida sexuat, sin embargo son datos subjetivos, por lo que no s¢ repartan en £ste

estudio



DISCUSION.

El empleo de 1a rtHUEPQ en pacientes con Insuficiencia Renal Crénica tratados con cualquiera de fas
modalidades de didlisis es aceptado y justificado a nivel internacional, La utilizacion en pacicntes previo al
inicio de ddlisis ha sido motivo de controversia ain en la actualidad, aunque no hay informacion que haga
ésta prescripeidn una contraindicacién.

Se ha encontrado en diversos estdios, que la comegir [a anemia, mejora un sinniimero de aspectos
en la vida dei paciente en diilisis. En el prescnte estudio encontramos de una manera generalizada un
aumento ¢n la sensacion de bienestar. mejoria en el apetito, mejor estado de 4nimo y por consiguiente mas
cooperacién con €l tatamicnto, Haciendo énfasis en el aumento del apetito; 51 bien mejord el estado
nutricional de nuestros pacientes, ya que mejord la albimina sérica, también es cierto que si ro controfamos
adecuadamente ia dieta, los enfermos pueden llegar mds wrémicos al tratamiento y tener niveles séricos
elevados de fosforo. Un factor importante, sobre todo en el grupo de enfenmos hombres con edades entre 35 y
50 afios es el mejorar su capacidad sexual y aumento en Ia Iibido, que si bien ¢s algo subjetivo, se puede
considerar de suma importancia para fa recuperacién psicoldgica del individuo.

La principal causa de muerle en pacientes en didlisis, es la de origen cardiovascular, por lo que al
terer un tralamiento que mejore la capacidad contrdictel del ventriculo izquierdo, estd justificado en éstos
¢nfermos

Por limitaciones, no se habia utilizado THUEPO en nuestro grupo de enfermos en didlisis peritotieal
intermitene. Este es un programa de tratamiento que mantiene a los pacientes en buenas condiciones previo al
entrenamiento para drélisis peritoneal continua ambulatoria o en caso de no reunir lag condiciones para dicho
tratamiento, concluir un protocolo para ser teceptor de un rasplante renal, o continuar con un programa de
dialisis crénica.

En éste esiudio tuvimos la oportunidad de utilizar una rHuEPO (Bioyetin®) producida con
biotecniologia mexicana, con estudios previos de fase 1 y Il y registro de la $SA Cada semana nos
proporcionaron rHuEPQ para los 16 pacientes, en ampolletas de 2000 Ul cada una, en presentacion de
liofilizado para reconstituir. No hubo intolerancia al medicarento, no se presentaron reacciongs adversas ni

efectos secundarios que hicieran necesario intermumpir el estudio.
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Hubo correccién de la anemia en todos los pacientes, obteniendo un aumento del 85% para los
niveles de hemogiobina y ua 73% para el hematdcrite a las 12 semanas de iniciado e} tratamienito. Por primera
vez en nuestro medio se evaluaron los niveles séricos de EPQ, aumentando en la totalidad posterior a la
aplicacién de rHuEPQ. La cinética de hierro mejord, encontrando niveles elevados de Hierro sérico, TIBC y
TSAT La capacidad contrictil del ventdeulo izquierdo mejord en promedio, ésto evaluado por
ventriculografia radioisotdpica

De los 3 pacientes que se exchiyeron del estudio, 2 tuvieron peritonitis severa que requirid retiro de

catéter Tenckhoff e inclusién en hemodidlisis, y la tercera por ser receptora de un trasplante renal.
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CONCLUSIONES,

Utdlizamos tHuEPO Bioyetin® sin terer munguna complicacién ni efecto secundario gue hiciera necesarip
interrmumpir el estudio

Hubo mejoria importante en la anemia, demostrada por ¢l aumento en los valores de Hemoglobina y
Hematdcrito

Mejord la cinética de hietro en la totalidad de los pacientes.

Hubo un aumento importante en los niveles séricos de EPQ, que por primera vez fueron medidos en
nuestro medio.

Se obtuvo una mejoria en la fraccion de eyeccidn del ventriculo izquierdo medida por medicina nuclea.
Se retiraron 3 enfermos del estudio, 2 por peritonitis severa y 1 por recepeién de trasplante renal,

Habr# que evaluar cn estudios posteriores, medtante un andlisis de costo la posible ventaja de utilizar ésta

eritropoyetina humana recombinante de produccién nacional.
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TABLA 1. DATOS GENERALES DE 16 PACIENTES QUE RECIBIERON rHuEPO

Nimero Nombre Afiliacion Sexo Edad Afios Etiologia  Tiempo

Paciente IRC DPI meses
1 SVB 1173 53 7378 IFS30R F 45 GMNC 5
2 CVE 64806046273F800R F 18 Rechazo 7
3 LPHM 0178 59 2861 1F59 OR F 39 GMNC 5
4 VCM (168484801 IM36OR M 62 GMNC B8
5 LACR 0156090037 5M290R M 69 NPD 11
6 AJM 017954 3558 3F77 OR F 21 Rechazo 14
7 BNCH 0704 98 5001 OF77 ND F 21 GMNC 4
g ECHA 75825908571F590R F 3% GMNC 3
9 AGG 6483 6412274M350R M 63 NPD 2
10 GBA 1683 5200294M350R M 63 NPD 2
11 JMT 1198 79 0059 1F79 OR F 19 GMNC 8
i2 SBG 0168442726 1F440R F 54 uPO 6
13 PGL 4294730684 IFT30R F 25 NFD 11
14 JMDP 0176532101 IMS30R M 45 GMNC 4
15 ROOF 3095600032 IM6OOR M 38 GMNC 9
16 JTOI 3097530083 IM550R M 43 GMNC 12

GMNC Glomeruloneftitis cronica

Rechazo Rechazo cronico aleinjerto renal

NPD Nefropatia diabéfica

UPO Uropatia obstructiva
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TABLA 2. CARACTERISTICAS DE LA DIALISIS PERITONEAL FOR

PACIENTE
Numero Dia Ingreso/Egreso Solucion Dializante Total Litros
1 Lunes/Miércoles 1.5% 60
2 Lunes/Miércoles 1.5% 60
3 Lunes/Miércoles 1.5% 60
4 Lunes/Miércoles 1.5% 60
5 Lunes/Miéreoles 1.5% 60
6 Miércoles/Viernes 15% 60
7 Miércoles/Viernes 1.5% 60
8 Miércoles/Viernes 1.5% 60
9 Miéreoles/Viernes 1.5% 60
10 Mig¢reoles/Viernes 1.5% 60
11 Viernes/Domingo 1.5% 60
12 Miércoles/Viernes 1.5% 48
13 Viernes/Domingo 1.5% 48
14 Viernes/Domingo 1.5% 60
15 Viernes/Domingo 1.5% 60
16 Viernes/Domingo 1.5% 60
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TABLA 3. PARAMETROS DE LARORATORIO RELACIONADOS CON LA IRC
AL INICIO Y 12 SEMANAS DE TRATAMIENTO (mg/dl)
Inicio Final

NGm Urea Creatinina Ac Urico Glucosa Urea Creatinina  Ac Urice Glucosa

1 128 93 6.0 94 131 8.8 5.7 - 87
2 184 12.6 36 94 167 11.3 4.1 98
3 304 4.7 42 82 181 9.8 3R 76
4 245 152 i1 105 193 121 36 96
5 224 9.6 77 83 176 8.4 32 88
6 201 18.0 6.9 75 182 14.0 51 93
7 101 10.0 53 76 125 10.1 4.6 79
8 235 18.3 7.6 69 169 8.3 53 82
9 258 132 7.3 70 138 5.0 4.4 91
10 159 11.2 6.0 68 118 1.1 3.9 72
11 185 11.8 52 69 126 10.2 49 73
12 253 19.0 29 30 165 11.4 33 68
13 235 7.1 7.3 64 128 85 6.2 101
14 241 6.8 39 132 197 7.9 5.5 74
15 122 5.5 4.4 137 187 77 31 88

16 164 13.5 4.9 13 177 10.8 42 91
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TABLA 4. PARAMETROS DE LABORATORIO RELACIONADOS CON LA IRC

ALINICIOY 12 SEMANAS DE TRATAMIENTO (mEq/it' y mg/di’)

Inicio Final
Paciente Sodio' Potasio' Calcio® Fésforo® Sodio' Potasio' Calcio* Fésforo®
1 131 4.0 87 58 134 43 8.9 4.3
2 140 5.9 8.4 53 142 4.8 9.1 5.1
3 140 5.6 34 55 139 5.1 88 5.0
4 130 6.13 90 43 133 5.6 Q2 4.7
5 141 3.0 98 6.0 143 34 95 4.5
6 136 35 87 59 139 34 8.9 338
7 143 4.1 8.5 4.0 144 5.1 88 42
3 133 6.27 8.0 3.7 139 49 8.6 3.8
9 131 3.9 86 6.6 137 38 9.1 37
10 132 5.1 8.0 42 142 4.7 9.1 34
11 134 4.7 82 4.0 141 49 9.0 43
12 128 52 89 2.1 136 51 88 39
13 133 45 9.1 24 138 39 0.3 4.0
14 133 59 89 2.1 143 4.6 8.9 4.2
I5 136 4.1 8.2 53 130 43 8.4 4.7
16 141 43 8.3 7.0 144 44 9.1 5.5




24

TABLA 5, PARAMETROS EFICACIA DIALISIS Y FUNCION RENAL RESIDUAL

INICIAL Y A 12 SEMANAS DE TRATAMIENTO

Niimero Porcentaje Reduccion Urea (%) Filtracién Glomerular (ml/min)
Inicio Final Inicio l Final
1 38 56 23 2.0
2 52 61 5.1 21
3 58 60 6.7 78
4 56 61 3.2 3.1
5 61 60 1.1 1.0
6 55 59 4.1 42
7 52 62 2.3 22
8 52 60 4.1 4.4
9 60 59 9.2 10.5
10 48 56 9.0 11.8
11 51 55 5.2 5.5
12 54 62 33 31
13 54 58 1.2 i1
4 61 62 6.7 6.6
15 60 63 3.1 75
16 42 59 22 65
X 33.37 61.62 43 51

DS +6 54 +1.14 +2 .51 +3.18
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TABLA 6. PARAMETROS ESTADO NUTRICIONAL

Niamero Alblimina sérica (gr/dl) Colesterol {mg/dl)
Inicio Final Inicio Final
1 45 4.6 228 198
2 3.6 40 158 167
3 46 46 110 154
4 4.0 42 233 184
5 41 42 3l6 201
6 3.2 38 179 182
7 4.0 45 156 179
8 3.1 39 177 181
9 2.5 38 160 183
10 32 42 149 195
It 2.6 3.5 158 199
12 26 40 143 167
13 33 4.1 151 163
14 38 4.5 167 188
15 34 39 245 190
16 2.6 3.7 161 169
X 3.44 409 180.68 181.25

DS +0 68 +0.33 +50.58 +14.01
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TABLA 7. PARAMETROS HEMATOLOGICOS

Nimero Hemoglobina (gr/dl) Hematécrito (%) Reticulocitos (%)
Inicio Final Inicio Final Inicio Final
1 438 9.5 17 3 22 25
2 5.7 11.0 19 35 2.2 24
3 8.0 122 24 37 2.0 32
4 7.8 128 24 38 22 31
5 8.1 * 24 * 2.0 *
6 4.7 * I6 ¥ 1.2 *
7 5.7 112 19 35 1.1 2.5
8 6.1 * 20 * 2.0 *
9 6.5 12.5 21 37 22 29
10 9.5 11.9 28 36 2.1 3.1
11 63 118 19 36 20 28
12 6.2 129 18 38 1.8 2.9
13 7.7 12.7 22 37 23 3.1
14 61 12.4 18 37 0.9 3.0
15 8.7 12.6 25 37 2.1 2.9
16 68 121 20 36 0.9 28
% 6.79 12.41 20.87 36.15 182 2.86
DS +1.37 +0 94 +3.32 +1.81 +0.49 +0.25

*

Pacientes excluidos estudio
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TABLA 8. PARAMETROS CINETICA DE HIERRO

Nim Fe (pug/dl) Ferritina (ng/mi) TIBC {pg/dl) TSAT (%)
Inicio  Final Inicio Final Inicio Final Inicio  Final
1 142 246 780 567 353 380 40 64.7
2 123 234 794 786 360 376 34 62.2
3 101 161 354 452 359 285 281 564
4 90 123 087 998 349 291 257 422
5 196 1500 * 350 * 56 *
6 128 987 * 358 * 35.7 *
i 98 186 650 689 351 288 279 64.5
B 105 889 * 362 * 29 ¥
9 88 185 1080 1121 361 297 243 63.6
10 127 231 258 234 364 369 348 626
11 95 261 236 256 348 380 272 08.6
12 238 279 1500 1342 355 363 67 76.8
13 104 145 794 781 359 301 28.9 48.1
14 109 149 808 859 357 295 305 505
15 80 187 112 115 349 201 229 64.2
16 132 185 1500 1022 352 342 375 54
X 12225 198.15 826.81 70938 35543 32753 3433 5987
DS +42.60 £48.25 +4413 +371.4 +5.21 +40.59 411.81 930

*

Pacientes excluidos estudio
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TABLA 9. PARAMETROS LABORATORIO MEDICINA NUCLEAR

Numero EPO (mU/ml} Vitamina B12 (pg/ml) Folatos (ng/ml)
Inicio Final Inicio Final Inicio Final
1 10.5 28.1 731 560 20 9.8
2 124 332 657 634 20 113
3 14.3 36.8 564 482 18 12.4
4 259 36.3 731 704 11 12
5 286 * 1292 * 20 *
6 75 * 876 * 11.5 *
7 101 262 1200 749 15 123
8 88 * 600 * 139 *
9 347 435 996 592 20 10.5
10 358 491 700 404 20 14.6
11 12.2 347 6938 398 il 82
2 18.3 332 362 355 11.8 12.1
13 253 48.9 1800 810 20 14.7
14 336 43.5 500 469 20 13.2
15 261 42 500 387 20 14
16 277 445 721 701 20 10.6
X 20.92 38.46 808 5573 17.01 11.9
D§ +10.13 +7.39 +362.34 +153.33 +3.87 +1.90

* Pacientes excluidos estudio
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TABLA 10. UNIDADES rHuEPO UTILIZADAS

Niimero Ulkg/dosis Semana Primer Mes Total 12 sem
1 150 15000 60000 180000
2 100 8000 32000 96000
3 100 10000 40000 120000
4 100 12000 36000 144000
5 100 12000 36000 !

6 100 8000 32000 2

7 100 12000 36000 144000
8 150 15000 60000 3

9 100 16000 64000 128000
10 100 16000 64000 80000
11 100 10000 40000 120000
12 100 12000 36000 144000
13 100 8000 32000 80000
14 100 14000 56000 112000
15 100 16000 64000 160000
16 100 16000 64000 168000
% 106.25 12500 47000 11181136
DS £17.07 +3033.15 +13740.45 +53884 86

Se excluyd en la semana 10
Se excluyo en Ia semana 6

Se excluyd en la semana 10
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TABLA 11. PARAMETROS DE FUNCION VENTRICULAR IZQUIERDA

Nimero FEVI basal (%) FEVI final (%)
1 43 51
2 49 53
3 52 53
4 45 52
5 46 *

6 42 *

7 52 54
8 53 *

9 49 55
10 51 57
g 48 53
12 49 53
13 51 52
14 56 57
15 52 59
16 56 60
3 4962 54.53
DS +4.11 +2. 84

¥ Pacientes excluidos estudio
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