UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
L ]
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO
FACULTAD DE MEDICINA
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DELEGACION SUR DEL DISTRITO FEDERAL
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

EFECTOS DE LA ICODEXTRINA SOBRE LA PRESION ARTERIAL EN
EL PACIENTE CON INSUFICIENCIA RENAL CRONICA SECUDARIA A
NEFROPATIA DIABETICA EN DIALISIS PERITONEAL CONTINUA
AMBULATORIA.

TESIS QUE PRESENTA
DR. GERMAN CORDOVA CUERVO
PARA OBTENER EL DIPLOMA DE ESPECIALISTA
EN MEDICINA INTERNA.

ASESORES.

DR. JOSE RAMON PANIAGUA SIERRA
JEFE DEL DEPARTAMENTO DE INVESTIGACION EN ENFERMEDADES
NEFROLOGICAS. C.M.N. SIGLO XXI

DR. OSCAR ORIHUELA RODRIGUEZ.
MEDICO CARDIOLOGO ADSCRITO AL HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DEL C.M.N.
SIGLO XXI



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DOCTORA
DIANA MENEZ DIAZ
DIRECCION DE EDUCACION E INVESTIGACION EN SALUD
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI.

DR. JOSE HALABE CHEREM
PROFESOR TITULAR DEL CURSO DE MEDICINA INTERNA
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI.

DR. JOSE RAMON PANIAGUA SIERRA.
JEFE DEL DEPARTAMENTO DE INVESTIGACION
EN ENFERMEDADES NEFROLOGICAS
CMN SIGLO XXI.

DR. OSCAR ORIHUELA RODRIGUEZ.
MEDICO ADSCRITO AL SERVICIO DE CARDIOLOGIA
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI.



AGRADECIMIENTOS.

A DIOS.
Primeramente por darme la vida, la salud y la oportunidad de contar con gente valiosa que me ha

brindado su apoyo Incondicional y que sin ellos no habria podido llegar hasta donde estoy.

A MIS PADRES.
Por su inigualable esfuerzo y sacrificio para apoyarme en todos mis proyectos, por su carifio y
comprension en todo momento de mi vida y simplemente por haber sido y seguir siendo los

mejores padres que puede tener un hijo.

A MIS HERMANOS.

Por la fe y la confianza depositada en mi en todo momento y por su apoyo incondicional.

A MI ESPOSA.

Por estar y haber estado siempre a mi lado brindandome su apoyo y carifio desde el inicio de mi
formacion como especialista y por haber tolerado con carifio y paciencia los dias y horas de
ausencia.

A MIS ASESORES.

Por su paciencia y dedicacion para la realizacion de este trabajo.

A MIS MAESTROS.

Por guiarnos en el camino de la superacion, por ser siempre ejemplo de dedicacion y entrega al

cuidado de la salud de nuestros pacientes.

Al



INDICE.

RESUMEN 1
INTRODUCCION 2
JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 6
HIPOTESIS 6
OBJETIVO GENERAL 6
PACIENTES Y METODOS 7
RESULTADOS 12
DISCUSION 17
CONCLUSIONES 19
BIBLIOGRAFIA 20

A2



EFECTOS DE LA ICODEXTRINA SOBRE LA PRESION ARTERIAL EN
EL PACIENTE CON INSUFICIENCIA RENAL CRONICA SECUDARIA A
NEFROPATIA DIABETICA EN DIALISIS PERITONEAL CONTINUA
AMBULATORIA.

AUTORES.

GERMAN CORDOVA CUERVO.

MEDICO RESIDENTE DEL CUARTO ANO DE MEDICINA INTERNA
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO
NACIONAL SIGLO XXI. IMSS

ASESORES.

e DR.JOSE RAMON PANIAGUA SIERRA
JEFE DE LABORATORIO DE INVESTIGACION DE ENFERMEDADES
NEFROLOGICAS
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO
NACIONAL SIGLO XXI. IMSS

e DR. OSCAR ORIHUELA RODRIGUEZ
MEDICO CARDIOLOGO ADSCRITO AL HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI.

SERVICIOS.

e MEDICINA INTERNA
LABORATORIO DE INVESTIGACION DE ENFERMEDADES
NEFROLOGICAS
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI. IMSS MEXICO DF.



RESUMEN
La enfermedad renal cronica es un problema de salud publica a nivel mundial. La

nefropatia diabética es la principal causa de enfermedad renal cronica en
pacientes que inician terapia de sustitucién renal. !

La enfermedad cardiovascular (CV) es la causa mas frecuente de muerte en
pacientes tratados con Dialisis peritoneal (DP) (27-56%). Se piensa que la
sobrehidratacion juega el rol principal, por lo que se ha relacionado de forma
importante el estado del volumen con la hipertension y la hipertrofia ventricular
izquierda (HVI) en los pacientes con enfermedad renal Terminal. °

La reciente introduccion de soluciones para dialisis peritoneal con polimeros de
glucosa (Icodextrina) ha supuesto una contribucion para el manejo de los
pacientes con dialisis peritoneal preferentemente para aquellos con pérdida de la
capacidad de ultrafiltracién (UF) o UF disminuida.

El objetivo del estudio fue verificar la disminucion de las cifras de presion arterial
con el empleo de icodextrina como solucién dializante.

Se incluyeron en nuestro estudio 59 pacientes IRC secundaria a nefropatia
diabética prevalentes en DPCA; se aleatorizaron en dos grupos: glucosa
convencional (control) e Icodextrina realizando monitoreo de las tensiones
arteriales de 24 hrs al inicio y mensualmente hasta los 6 meses. También se
calculd la composicion del agua extracelular por medio de analisis de
Bioimpedancia eléctrica y se determind la presencia de otras comorbilidades.

El uso de Icodextrina demostr6 una reduccion estadisticamente significativa de
las cifras de presion arterial a los 6 meses comparado con el grupo que empled
soluciones de glucosa convencional. (p 0.01). Se encontré disminucion en el
porcentaje y volumen de Agua extracelular (AEC) en el grupo Icodextrina hacia el
final del estudio con diferencia significativa entre grupos con un coeficiente de
correlacion r= 0.47 y una p 0.01. Conclusiones: La utilizacion de soluciones con
Icodextrina en los pacientes de nuestro estudio demostrd reducir las cifras de
presion arterial y volumen de agua extracelular a 6 meses de su utilizacion
comparado con el grupo de pacientes que utilizé soluciones a base de glucosa

convencional.



INTRODUCCION.

La enfermedad renal crénica es un problema de salud publica a nivel mundial. La
incidencia y prevalencia de falla renal terminal se estd incrementando
constantemente, las expectativas son pobres y los costos muy altos.

Se ha previsto un incremento en el nUmero de personas con enfermedad renal
que requeriran manejo sustitutivo de la funcion renal que va de 340,000 hacia
1999 a 651,000 para el afio 2010.

La nefropatia diabética es la principal causa de enfermedad renal cronica en
pacientes que inician terapia de sustitucién renal.

La enfermedad cardiovascular (CV) es la causa mas frecuente de muerte en
pacientes tratados con Dialisis peritoneal (DP) (27-56%)*, recientemente se ha
sugerido la existencia de cambios hemodinamicos significativos con él uso de esta
terapia sustitutiva renal. Uno de los factores de riesgo para mortalidad CV bien
conocido en pacientes con insuficiencia renal terminal es la hipertrofia ventricular
izquierda (HVI) %, teniendo ésta una fisiopatologia multifactorial, se piensa que la
sobrehidratacion juega el rol principal, por lo menos en los pacientes en
hemodialisis®* aunque actualmente se reconoce una enorme prevalencia de
sobrehidratacion subclinica en pacientes con DP a pesar de dialisis con apropiada

I>®, existiendo reportes de pacientes en DP a largo plazo que

adecuacion peritonea
muestran mayor expansion de volumen y mayor HVI en comparacion con los
pacientes en hemodidlisis’, por lo que se ha relacionado de forma importante el
estado del volumen con la hipertension y la HVI en los pacientes con enfermedad

renal Terminal. ©

La hipertension arterial (HTA) representa el primer factor de riesgo CV, siendo el
predictor de mejor supervivencia la presion arterial media (PAM) mas baja al
comienzo de cualquier técnica de didlisis. ' Menon y cols. estudiaron la
prevalencia de hipertension arterial de 504 pacientes en DP que fue del 85% y
demostrando normotensién solo en el 15% de los pacientes, identificAndose que al
comienzo de la DP existe un control de la tension arterial (TA) sin embargo su

continuidad se acompafia de aumento en la TA con posterior disminucion del



filtrado glomerular®. Tratando de resolver esta hipétesis Ates K y cols® han
estudiado el papel del transporte del sodio (Na) a través del peritoneo,
encontrando una relacion inversa entre la eliminacién diaria de Na/agua y la
mortalidad en DP la cual es variable de acuerdo a la modalidad de DP. Ortega y
cols. '° realizaron un estudio similar en 36 pacientes que se encontraban en DP
continua ambulatoria (DPCA) y en DP automatizada (DPA) para evaluar la
diferencia en los promedios de extraccion de sodio encontrando 195 y 87
mmol/dia respectivamente, esta diferencia fue atribuida a la menor ultrafiltracion
proporcionada por la DPA, hipotesis apoyada por otro estudio en el que se
demostré que la extraccion de sodio de la DPA fue claramente menor que en la
DPCA™, pues los largos periodos de estancia peritoneal establecen una relacion
al alza entre liquido ultrafiltrado y contenido de sodio, esclareciéndose que
muchos pacientes en DPA eliminan adecuada cantidad de liquido pero insuficiente
de Na, lo que sugiere que la utilizacion de soluciones estandar de glucosa y Na sin
restriccion dietética podria deteriorar el estado de volumen en los pacientes en DP

produciendo sobrehidratacion.

La reciente introduccién de soluciones para dialisis peritoneal con polimeros de
glucosa ha supuesto una contribucion para el manejo de los pacientes con dialisis
peritoneal preferentemente para aquellos con pérdida de la capacidad de
ultrafiltracion (UF) o UF disminuida. La icodextrina, el polimero de glucosa,
procede de la dextrina, preparado obtenido del almidon de maiz. Tiene peso
molecular medio de 16 000 dalton (glucosa 182 dalton) y contiene polimeros de
longitud variable, una media entre 4 y 250 unidades de glucosa unidas por enlaces
alfa 1-4 '3, Una vez absorbidos estos polimeros son degradados a maltosa. La
UF obtenida no depende del gradiente osmolar cristaloide, como ocurre en el caso
de las soluciones de glucosa, ya que actla por 6smosis coloide. Al tener un peso
molecular y radio elevados es dificil su reabsorcidén a través del peritoneo, por lo
que la capacidad de UF se mantiene durante largos periodos de tiempo™*, lo que
resulta ideal para los pacientes en didlisis peritoneal al ser isoosmolar con

respecto al plasma (pH 5.8, osmolaridad 282 mOsm/Kg) y carecer de productos de



degradaciéon de la glucosa parece ser mas biocompatible y mantener mejor la

integridad de la membrana peritoneal*>°. En distintos trabajos’*®

se ha reportado
gue disminuye los niveles de Na permaneciendo constantemente bajos a lo largo
de 18 meses, la causa de esta disminucién aun no ha sido dilucidada sin embargo
se sugiere que el pequefio aumento de la osmolaridad plasmatica que induce,
pudiera producir la acumulacion de icodextrina y sus metabolitos inducirian una
salida de agua intracelular con la dilucion del Na y disminucién de su

concentracion®’.

En diversos reportes se ha descrito que la utilizacion de icodextrina durante el
intercambio peritoneal en pacientes con cicladora disminuy6 a los 6 meses la TA
comparados con soluciones de glucosa al 2.27%, correlacionandose esta
disminucion de las cifras tensionales a la disminucién del contenido de agua
corporal medida por bioimpedancia®®, constatado por los resultados principales de
grandes estudios aleatorizados los cuales trazan que el mayor efecto significativo
de la icodextrina es sobre el volumen extracelular el cual disminuye por el
aumento en la UF peritoneal®.

En un estudio realizado por Woodrow y cols. en el 2000 en donde se comparé
icodextrina con soluciones a base de glucosa al 2.27% se encontré una
significativa reduccion en el liquido extracelular medido por bioimpedancia
eléctrica y consecuentemente una reduccion promedio de la presion sistélica de
24mmhg y de 9.0mmhg en la diastélica ademéas de reducir las dosis de
antihipertensivos necesarios para el control de la tensién arterial .

Es importante de igual manera sefalar las diferencias en los efectos metabdlicos
producidos en el organismo entre las soluciones de dialisis convencionales
basadas en glucosa a diferentes concentraciones y los efectos conseguidos por la
solucién a base de icodextrina al 7.5%."

Es de destacar que si bien la molécula de icodextrina finalmente es un compuesto
de varios polimeros de glucosa unidos entre si tiene significativas diferencias tanto
en su capacidad de absorcibn en la membrana peritoneal como en su

biodegradacion en relacion a las soluciones basadas en glucosa simple. Esta



diferencia radica en varios aspectos, en primer lugar la biodegradacion
intraperitoneal de la icodextrina no es a moléculas de glucosa sino a polimeros de
la misma icodextrina pero de menor tamafio y posteriormente es absorbida via
linfatica en la membrana peritoneal para posteriormente pasar a la circulacion
sistémica en donde dichos polimeros son degradados a maltosa, maltotriosa, y
maltotetrosa por accion de amilasas plasmaticas pero no asi a moléculas de
glucosa dado que no existen maltasas plasmaticas por lo tanto el metabolismo
final hacia glucosa es Unicamente intracelular gracias a enzimas que participan en
el metabolismo intracelular y de esta manera no existe el aumento de la carga
neta de glucosa plasmatica que ocurre posterior a la utilizaciéon de soluciones
dializantes basadas en glucosa, paralelo a éste efecto se ha encontrado tambien
disminucion en los niveles de insulina plasmatica en relacién a los encontrados
posterior al uso de éstas ultimas. *°

Dado lo anterior, el uso de icodextrina en pacientes diabéticos parece mejorar el
control glucemico en el paciente con nefropatia diabética y disminuir los
requerimientos diarios de insulina para un control 6ptimo.

Ademas de los efectos metabdlicos y cardiovasculares ya descritos previamente
en el paciente con enfermedad renal terminal hay que destacar por su importancia
desde el punto de vista clinico la presencia de dafio a nivel del sistema nervioso
autonomo tales como anomalias en la variabilidad de la frecuencia cardiaca que
conlleva a mayor riesgo de arritmia cardiaca, muerte subita e inestabilidad en las
cifras de tension arterial. %

El sistema nervioso autonomo controla la frecuencia cardiaca por medio de sus
dos vias: el simpatico y parasimpatico y dicha frecuencia es resultante del balance
en la actividad de estas dos grandes vias.. La medicion de la variabilidad de la
frecuencia cardiaca es una herramienta valiosa, no invasiva para la evaluacion de
la funcién autonémica a nivel cardiovascular. %

En la enfermedad renal crénica ha sido reconocido un dafio autonémico severo
evaluado y confirmado por andlisis de poder espectral y aparentemente como
consecuencia del dafio ocasionado por  toxinas urémicas aun no bien
identificadas. %



Hasta el momento en nuestro medio no se conoce con exactitud cuales son los
efectos potencialmente benéficos en la funcién cardiovascular de la icodextrina,
en pacientes en DPCA, por lo que en el presente trabajé se determinaran los

efectos de la icodextrina sobre la tension arterial.



JUSTIFICACION Y PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

El uso de polimeros de glucosa (icodextrina) como soluciones para dialisis
peritoneal se encuentra informado en la literatura internacional sin embargo

en la actualidad no se cuenta con estudios realizados en nuestro medio en donde
se evalle el efecto sobre la presion arterial sistémica a mediano y largo plazo con
el uso de este tipo de solucién dializante. Existen estudios donde se han
informado efectos benéficos a corto plazo sobre la presion arterial reportandose
incluso disminucion en las cifras de presion arterial sistélica hasta 24mmhg y
9mmhg en la presion diastdlica por lo que nuestro estudio contribuira al
conocimiento del efecto de dicha solucién en la presion arterial en pacientes de
nuestra poblacion.

¢ Existird disminucién de la presion arterial utilizando icodextrina en los
pacientes con insuficiencia renal cronica secundario a nefropatia diabética en

dialisis peritoneal continua ambulatoria?

HIPOTESIS.
La utilizacién de la solucion dializante Icodextrina disminuye la presion arterial
sistémica en los pacientes con Insuficiencia Renal Cronica secundaria a nefropatia

diabética en Didlisis Peritoneal Continua Ambulatoria.

OBJETIVOS

Objetivo general:

Verificar la disminucion de la presion arterial con el uso de icodextrina como
solucion dializante en pacientes con Insuficiencia Renal Cronica secundaria a

nefropatia diabética en Didlisis Peritoneal Continua Ambulatoria (DPCA).



PACIENTES Y METODOS

La informacién del presente estudio se obtuvo de la base de datos del protocolo
“Utilidad y seguridad del empleo de icodextrina como agente osmotico en
soluciones de didlisis peritoneal”, folio de registro ( Comité local 3601 y registro
2004-4 ).

Se reviso la base de datos en la que se obtuvo la informacién correspondiente a la
presion arterial sistémica y volumen de agua extracelular, asi como otras variables

demogréficas y comorbilidades de los pacientes.

DISENO DEL ESTUDIO

Ensayo clinico controlado multicentrico, con grupos aleatorios, Icodextrina y

soluciones convencionales de glucosa hipertonica.

UNIVERSO DE TRABAJO

Pacientes con insuficiencia renal crdnica secundaria a nefropatia diabética
prevalentes en DPCA, clasificados como transportadores altos por prueba de
equilibrio peritoneal (PET), de cualquier género, mayores de 18 afios.
Derechohabientes del IMSS afiliados a los hospitales generales de zona No 25y
08.

DESCRIPCION DE VARIABLES SEGUN METODOLOGIA:

Variable Independiente: Icodextrina
Variable Dependiente: Disminucion de la presion Arterial.

Variables de Confusion: Agua extracelular.



DEFINICION DE LAS VARIABLES

Icodextrina: polimero de glucosa, procede de la dextrina, tiene peso molecular
medio de 16 000 dalton y contiene polimeros de longitud variable, una media entre

4y 250 unidades de glucosa unidas por enlaces alfa 1-4.

Variable cualitativa nominal. Medicién: Si o no.

Hipertension arterial sistémica:

Definicion conceptual: Presencia de cifras de tension arterial iguales o superiores
a 140mmhg en sistdlica y 90mmhg en diastolica en mas de dos determinaciones.
Definicion operacional: Disminuciéon de 24 mmHg en Presion Sistolica y de 9
mmHg en la Presion Diastolica.

Variable cuantitativa de razén. Medicién: Milimetros de Mercurio. (mmHgQ)

Agua extracelular

Definicion Conceptual y operacional: Cantidad de agua de un individuo contenida
fuera del espacio intracelular expresada en porcentaje.

Variable cualitativa ordinal. Medicion: porcentaje y/o litros.

CRITERIOS DE SELECCION.

Inclusioén.

e Pacientes mayores de 18 afos. Diabéticos con Insuficiencia renal cronica
secundaria a nefropatia diabética  en Didlisis peritoneal continua
ambulatoria (DPCA), catalogados como transportadores altos por prueba de
equilibrio peritoneal. Atendidos en hospitales de 2° nivel de atencion del

instituto mexicano del seguro social.



Exclusion:

¢ Insuficiencia Renal Crénica de otras etiologias.

e Presencia de positividad para infeccion por virus de hepatitis B 'y C.

e Positividad para infeccion por el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH)
e Pacientes con cancer y pacientes en tratamiento inmunosupresor.

¢ Pacientes que hayan presentado peritonitis en el dltimo mes.

e Pacientes con presencia de complicaciones infecciosas, metabdlicas, o por

morbilidad cardiovascular en el Ultimo mes.

no inclusion:
¢ Pacientes que no deseen participar libremente en el estudio.

e Pacientes con otras modalidades de dialisis peritoneal.

PROCEDIMIENTO GENERAL.

En primera instancia se realiz6 escrutinio entre los pacientes prevalentes en DPCA
de los centros propuestos y se seleccionaron aquellos que reunieron los
requisitos; se solicitd consentimiento informado de los pacientes para participar en
el estudio.

Se aleatorizO a los pacientes a los grupos de estudio : IDx y glucosa. La
aleatorizacion fue ciega, centralizada en cada unidad hospitalaria participante y
comunicada en sobre cerrado al investigador correspondiente.

El grupo de icodextrina (IDX) recibié cuatro bafios de 2Lts de solucién, 3 de los
cuales fueron diurnos con soluciones estandar y el bafio nocturno fue con IDX al
7.5%. En el grupo con glucosa hipertonica el nimero de bafios diurnos fué similar

al del grupo IDX, pero el bafio nocturno fue estandar o con glucosa hiperténica.



Los pacientes fueron citados en las semanas 1,2,4,y 8 para revision clinica
particularmente en la busqueda de reacciones adversas. Después de la semana 8

las revisiones fueron mensuales hasta los 6 meses.

Se analiz6 la base de datos del estudio citado previamente donde se verificaron
las presiones arteriales encontradas al inicio del estudio y mensualmente hasta los
6 meses asi como la composicion y porcentaje de agua extracelular de los

pacientes en las fechas citadas.

CONSIDERACIONES ETICAS.

El presente estudio cumple con los principios éticos de investigacidon en humanos
de acuerdo a la Organizacion Mundial de La Salud y al reglamento general de
salud en materia de investigacion para la salud y con la declaracion de Helsinki de
1975, enmendada en 1989.

RECURSOS PARA EL ESTUDIO.

A. Humanos.

Dr. Jose Ramén Paniagua Sierra. Jefe del departamento de Investigacion en

enfermedades Nefrologicas. C.M.N. siglo XXI.

Dr. Oscar Orihuela Rodriguez . Cardidlogo Adscrito al Hospital de Especialidades
C.M.N. siglo XXI.

Dr. German Coérdova Cuervo. Medico residente del 4° afilo de Medicina Interna.

B. Recursos Materiales
Computadora

Impresora



Material de oficina

Paquete estadistico SPSS

X. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES:

Actividad

Julio y
Agosto

Sept.

Oct.

Nov.

Diciembre

Enero

Febrero

Marzo

Revision de
la literatura y
elaboracion
de protocolo

XXX

Revision de
protocolo
por el comité
de
investigacion

XXX

Andlisis de
la base de
datos

XXX

XXX

Escritura de
resultados

XXX

Escritura de
tesis

XXX

XXX

XXX

Entrega de
tesis

XXX.

XXX




RESULTADOS.

Se estudiaron 59 pacientes, fueron 28 hombres (46.66%) y 31 Mujeres (53.33%),
edad promedio fue 60.65 £16.9 afios (tabla 1) .

Se aleatorizé a los pacientes en dos grupos de estudio: glucosa convencional
(control) con 29 pacientes e Icodextrina con 30 pacientes. (tabla 1).

Durante el estudio se realiz6 monitoreo de la frecuencia cardiaca y de presion
arterial. Se tomé un estado basal a todos los pacientes del grupo experimental y el

grupo control, posteriormente de forma mensual hasta los 6 meses.

Tabla 1. (Distribucion por Género).

GRUPOS HOMBRES MUJERES TOTAL

Sol. Con glucosa 16 13 29

Icodextrina 12 18 30

Total 28 31 59
Comorbilidad.

La causa de insuficiencia renal cronica en los pacientes fue nefropatia diabética.
Entre las patologias concomitantes encontradas se mencionan: cardiopatia
isquémica en 6 pacientes (4 con infarto de miocardio), 3 con arritmia cardiaca .4
pacientes con antecedentes de enfermedad vascular cerebral. 1 paciente con
enfermedad pulmonar obstructiva cronica y 1 paciente con antecedente de

alcoholismo.(tabla 2).



Tabla 2. (Comorbilidad por grupos).

COMORSBILIDAD GLUCOSA ICODEXTRINA  TOTAL.
CONVENCIONAL

ARRITMIA 3 3
NEUMOPATIA 1 1
CRONICA

ENF. VASCULAR 2 2 4
CEREBRAL

ALCOHOLISMO 1 1
CARDIOPATIA 2 4 6

ISQUEMICA




Efectos de la Icodextrina sobre la Presion Arterial.

El uso de Icodextrina demostré una reduccion de las cifras de presion arterial
desde el primer mes de iniciado y al final del estudio comparado con el grupo
control que empled soluciones de glucosa convencional. T/a sistélica inicial Gpo
1:148.17+ 25.44  v.s. 150.94+ 26.4 final, Gpo.2 inicial: 165.68+ 28.94
v.S.158.91+34.72 final p0.01.

T/a diastolica Gpo. 1: 78.48+15.11 v.s. 76.08+15.41. Gpo 2: 86.28+16.32 v.s.
81.17+18.57 p 0.01.

Tabla 1. Variaciones en la t/a por grupos al inicio y final del estudio.

Variable Grupo control Grupo Icodextrina (P2)
TAS Inicial 148.17 + 25.44 165.68 + 28.94
N/S
TAD Inicial 78.48 + 15.11 86.28 £ 16.32
TAS Final 150.94 + 26.43 158.91 + 34.72
20.01

TAD Final 76.08 + 15.41 81.17 £18.57
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Grafica 1. Comportamiento de la presion arterial sistélica y diastélica mensual entre grupos hasta los 6
meses.

Efectos de la Icodextrina sobre el Agua Extracelular.

La composicion del liquido extracelular se determind por Bioimpedancia eléctrica y
se midio tanto en % como en volumen al inicio y a los 6 meses. Se obtuvieron los
siguientes resultados.

Se encontré disminucién de 5 Its en el agua corporal total y 1It en agua
extracelular para el grupo Icodextrina a los 6 meses (p 0.01) comparado con el
grupo control donde no se mostré reduccion.

(grafica 2).
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Grafica 2. Comportamiento de la composicién del agua corporal total y agua extracelular entre grupos al
inicio y cada mes hasta los 6 meses.

Se analizo la relacién que existio entre la presion sistdlica, diastdlica y el volumen
de agua extracelular encontrando una correlacion fuerte (r=0.47).
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Grafica 3. Correlacion entre la disminucién del contenido de Agua Extracelular y disminucion en la presién
arterial sistélica y diastolica entre ambos grupos. (r=0.47;p=0.01).

DISCUSION.

La enfermedad renal cronica es un problema de salud publica a nivel mundial. La
incidencia y prevalencia de falla renal terminal se estd incrementando
constantemente, las expectativas son pobres y los costos muy altos.

La nefropatia diabética es la principal causa de enfermedad renal cronica en
pacientes que inician terapia de sustitucion renal. !

La enfermedad cardiovascular (CV) es la causa mas frecuente de muerte en
pacientes tratados con Dialisis peritoneal (DP) (27-56%)', recientemente se ha
sugerido la existencia de cambios hemodindmicos significativos con €l uso de esta
terapia sustitutiva renal.

La hipertensiébn es una manifestacion comdn de sobrecarga hidrica en los
pacientes con insuficiencia renal cronica en terapia sustitutiva peritoneal y puede
ocurrir sin otra evidencia clinica de exceso de liquido.

La hipertensién y sobrecarga cronica de volumen contribuyen a la alta incidencia
de enfermedad cardiovascular en pacientes con terapia de reemplazo renal.

El principal resultado de nuestro estudio fue la reduccion de las cifras de presion
arterial (p=0.01)en el grupo que utilizd6 lcodextrina como solucion dializante
tomando la presion arterial mensualmente comparado con el grupo control , en

. 2! en su estudio en donde no se

contraste con lo reportado por Constantijn et.a
encuentra reduccion significativa en las cifras de presion arterial, esto quiza debido
a las variaciones en la terapia antihipertensiva de los pacientes, modificaciones en
el estilo de vida y posiblemente el régimen dietético.

Uno de los factores determinantes en la presion arterial en nuestro estudio es la

disminucion significativa del volumen y porcentaje de agua extracelular en el grupo



experimental observado desde el primer mes del estudio, factor descrito
previamente en la literatura'”1®1°

Woodrow, y Cols?® utilizaron Icodextrina como solucién dializante en un grupo de
14 pacientes en didlisis peritoneal automatizada previa utilizacion de solucion con
glucosa convencional y encontraron disminucion significativa de la presion
arterial al mes de utilizacién de Icodextrina en recambio diurno determinandose
una relacion significativa con la disminucion en el volumen de liquido extracelular.
A pesar de que dichos resultados no son equiparables a nuestro estudio debido a
que la etiologia de la IRC fue diversa, la técnica de dialisis peritoneal fue diferente
y el nimero de pacientes fue menor se pone en evidencia los efectos de la
icodextrina sobre la composicion del agua corporal y su relacion con la

disminucion en las cifras de presion arterial.



CONCLUSIONES

En el presente estudio la utilizacion de Icodextrina al 7.5% como solucién
dializante demostré reduccion significativa de las cifras de presién arterial desde el
primer mes y hasta los 6 meses de su utilizacion con p 0.01 comparado con el
grupo que utilizé solucion dializante con glucosa convencional.

La composicion y el volumen del agua extracelular también mostré disminucion
significativa desde el primer mes del estudio en el grupo Icodextrina a diferencia
del grupo de glucosa convencional, encontrandose una fuerte correlacién positiva
(r=0.47;p=0.01) entre la disminucion del volumen de agua extracelular y la
disminucion de las cifras de presion arterial concordando con lo reportado en la

literatura internacional.
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ANEXO

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION CLINICA

Lugar y Fecha

Por medio de la presente acepto participar en el protocolo de investigacion titulado:

Registrado ante el Comité Local de Investigacion o la CNIC con el nimero:

El objetivo del estudio es:

Se me ha explicado que mi participacion consistira en:

Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes, molestias y beneficios derivados de mi participacion en el estudio,
que son los siguientes:

El Investigador Responsable se ha comprometido a darme informacion oportuna sobre cualquier procedimiento alternativo adecuado que pudiera ser ventajoso
para mi tratamiento, asi como a responder cualquier pregunta y aclarar cualquier duda que le plantee acerca de los procedimientos que se llevaran a cabo, los
riesgos, beneficios o cualquier otro asunto relacionado con la investigacién o con mi tratamiento.

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento en que lo considere conveniente, sin que ello afecte la atencion médica que
recibo en el Instituto.

El Investigador Responsable me ha dado seguridades de que no se me identificara en las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de que los
datos relacionados con mi privacidad seran manejados en forma confidencial. También se ha comprometido a proporcionarme la informacion actualizada que se
obtenga durante el estudio, aunque esta pudiera cambiar de parecer respecto a mi permanencia en el mismo.

Nombre y firma del paciente

Nombre, firma y matricula del Investigador Responsable.

NUmeros telefénicos a los cuales puede comunicarse en caso de emergencia, dudas o preguntas relacionadas con el estudio:

Testigos

Este formato constituye s6lo un modelo que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion y sin
omitir informacion relevante del estudio.
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