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ABREVIATURAS

Aclaramiento de sodio en milimoles
(NaR)

Albumina (alb)

Antecedente de Peritonitis asociada a
dialisis (P)

Calcio plasmatico corregido (Ca)
Centro Médico Nacional (CMN)
Cociente Dializado/Plasma de
creatinina (D/Pcreat)

Concentracion de sodio en el
dializado al final de la prueba con
glucosa al 3.86% (Nao)
Concentracion de sodio en el
dializado al inicio de la prueba con
glucosa al 3.86% (Nai)

Concentracion molar de glucosa al
tiempo cero, en las solucion de
dialisis al 1.36% (Gu1.36)

Concentracion molar de glucosa al
tiempo cero, en las solucion de
dialisis al 3.86% (Gz.s6)

Concentracion plasmatica de sodio a
la mitad del doble mini TEP (Nap)
Conductancia Osmotica a la Glucosa

(COG)

Delta de sodio (ANa)

Dialisis  Peritoneal = Automatizada
(DPA)

Dialisis Peritoneal Continua

Ambulatoria (DPCA)

Dialisis Peritoneal Intermitente (DPI)
Edad €

Enfermedad Renal Cronica (ERC)
Etiologia (Et)

Falla de Ultrafiltracion (FUF)
Fosforo plasmatico (Pi)

Género (G)

Gramos por decilitro (g/dl)
Hemodialisis (HD)

Hemoglobina (hb)

Hormona Paratiroidea (PTH)
Hipotesis Alterna (Ha)

Hipotesis Nula (HO)

indice de Masa Corporal (IMC)

Instituto de Seguridad y Servicios
Sociales de los Trabajadores del
Estado (ISSSTE)

Kilogramos (kg)

Litros (1)

Metros (m)

Miligramos por decilitro (mg/dl)
Mililitros (ml)

Microlitros por minuto por milimetro
de mercurio (mcl/min/mmHg)
Milimoles por litro (mmol/l)

Minutos (min)

Modalidad de Dialisis (Mo)

Peso (p)

Picogramos por mililitro (pg/ml)
Suma del tiempo en minutos de
ambos drenajes durante el doble
mini-TEP (T)

Talla (t)

Tamizado de sodio (D/Pna)

Test de Equilibrio Peritoneal (TEP)
Tiempo en Dialisis (tD)

Tipo de Transportador (TP)
Transportador Alto (TA)
Transportador Bajo (TB).
Transportador Promedio Alto (TPA)
Transportador Promedio Bajo (TPB)
Transporte de Agua Libre (TAL)
Ultrafiltracion (UF)

Ultrafiltracion a través de Poros
pequefios (UFPP)

Volumen del dializado, en litros, al
final de la prueba con glucosa al
3.86% (Vo)

Volumen del dializado, en litros al
inicio de la prueba con glucosa al
3.86% (Vi)

Volumen en mililitros del drenaje
obtenido posterior a 60min de
estancia de la solucién al 1.36%
(V1.36)

Volumen del drenaje obtenido
posterior a 60min de estancia de la
solucion al 3.86% (V3.s6)



ANTECEDENTES

INTRODUCCION

La membrana peritoneal es un tejido vivo con mdultiples funciones
influenciadas por diferentes factores tanto endégenos como exdgenos. La
caracterizacion de dichas funciones es un paso importante para la adecuacion y
prescripcion de didlisis.*

Existen diversos modelos que explican el comportamiento fisiologico de la
membrana peritoneal, uno de los mas representativos es el descrito por Rippe en
1993, segun el cual hay tres tipos de poros: grandes (250 Amstrongs), pequefios
(40-50 Amstrongs) y ultrapequefios o aquaporinas tipo 1 (3-5 Amstrongs); estos
poros permiten el paso de diferentes sustancias de acuerdo a su didmetro, en el
caso de las acuaporinas la permeabilidad es selectiva para el agua.? Desde una
perspectiva mas actual se ha descrito el funcionamiento del peritoneo mediante
un modelo distributivo, el cual establece que los capilares se encuentran
posicionados en el tejido a diferentes distancias de la superficie peritoneal, de tal
manera que las fuerzas de transporte en cada uno de ellos varian y por lo tanto
tiene un impacto diferente sobre el paso de las sustancias a través de la
membrana.?

La ultrafiltracién (UF) peritoneal, en su fase inicial, es inducida por la
presion osmatica derivada de la concentracion de glucosa; conforme la glucosa se
absorbe dicha fuerza se pierde, y en la fase tardia, parte del volumen ultra-filtrado
es reabsorbido.* La efectividad de la presién osmética derivada de la glucosa para
generar UF se denomina Conductancia Osmoética a la Glucosa (COG) de la
membrana peritoneal.® De acuerdo a la teoria de los tres poros las fuerzas
osmoéticas principalmente actdan a través de los poros pequefios y los ultra-
pequefios generando, por lo tanto, una UF con solutos (Ultrafiltracién a través de
los Poros Pequeiios: UFPP) y una UF de agua libre de solutos (Transporte de
Agua Libre: TAL).46



Se ha estimado mediante estudios experimentales que el TAL corresponde
a un 50% de la UF total peritoneal cuando se usa una solucion de didlisis al
3.86%.78

TEST DE EQUILIBRIO PERITONEAL

El Test de Equilibrio Peritoneal (TEP) es una técnica descrita en 1987 por
Twardowski, se basa en una medicion semi-cuantitativa del transporte peritoneal
mediante la determinacion de la velocidad a la cual se equilibran las
concentraciones de los solutos entre el plasma y la solucién de didlisis. La
descripcion original utiliza la infusién y el mantenimiento por cuatro horas de una
solucion de didlisis con glucosa al 2.27% para posteriormente calcular el cociente
entre la concentracion de creatinina y/o glucosa en el dializado y el plasma (D/P).°
Con estos valores se pueden establecer graficas de temporalidad que permiten
clasificar a los pacientes en uno de cuatro grupos posibles de transportador
peritoneal: Transportador Alto (TA), Transportador Promedio Alto (TPA),
Transportador Promedio Bajo (TPB) y Transportador Bajo (TB)° (Ver Anexo 1).

En lo que respecta al tiempo que debe ser realizado el TEP los
investigadores de la Universidad de Queensland en Australia evidenciaron que la
membrana peritoneal sufre cambios significativos en cuanto al transporte de
solutos durante el primer mes después de iniciada la dialisis, para luego estabilizar
su funcionamiento a lo largo del tiempo. Por tal razén se recomienda que la prueba
se realice cuatro a ocho semanas posteriores al inicio de la dialisis y al menos un
mes posterior a un cuadro de peritonitis; y se repita al menos una vez al afio o
cuando existe justificante clinico.!

A lo largo de los afios, la categorizacién del tipo de transporte peritoneal ha
demostrado tener un valor prondstico y terapéutico para los pacientes en didlisis.*?
Ejemplo de esto son los trabajos de Simon y Brimble en los cuales se encontrd
una mayor mortalidad en aquellos individuos transportadores altos, con un impacto
negativo mas acentuado si los pacientes eran manejados con Dialisis Peritoneal
Continua Ambulatoria (DPCA).%3



Una cuestion a tratar respecto al TEP son los valores de referencia, ya que
resulta dificil que los resultados publicados por Twardowsky sean una referencia
para todas las poblaciones. Por este hecho han surgido diferentes estudios cuyo
objetivo fue determinar puntos de corte aplicables a una poblacion en particular,
como el estudio de los holandeses en 2003.'4 En nuestro pais Cueto en su
revision de 1999 concluyé que las caracteristicas del transporte peritoneal en la
poblacion mexicana son comparables a las publicadas en la primera descripcion
del TEP.2® No ocurrié lo mismo cuando se reprodujo el trabajo en 2008, ya que en
los pobladores del occidente de México los valores promedio de transporte
peritoneal fueron mas altos que los mostrados en las referencias.®

En cuanto al tipo de transportador que prevalece en México se ha
encontrado una mayor frecuencia de transportadores promedio alto.l’
Recientemente otro trabajo mexicano con una n de 235 pacientes tuvo resultados
similares al estudio descrito previamente (TPA: 37% TB: 4%), sin embargo cuando
se tomaron como referencia puntos de corte hechos en la misma poblacion
estudiada se encontré un mayor porcentaje de transportadores bajos.® En otras
poblaciones similares a la nuestra los resultados han sido variables,
especificamente en la Indial® y Costa Rica?®® el comportamiento de sus
poblaciones difieren de la descripcion clésica.

En los ultimos afios se ha modificado la técnica para realizar el TEP, lo cual
saco a relucir aspectos que en la actualidad son muy importantes tanto para la
realizacion como para la interpretacién de la prueba. Uno de estos factores esta
relacionado con la concentracion de glucosa en la solucién de dialisis, lo cual ha
demostrado que no afecta el transporte de solutos pequefios. Incluso hay trabajos
que reportan mejores resultados cuando se utilizan soluciones hipertonicas.?1-23
Segun un estudio de cohorte italiana el coeficiente de variacion entre el TEP con
solucion al 2.27% y el que utiliza solucién al 3.86% fue solo del 7.8%.2*



FALLA DE ULTRAFILTRACION

Un aspecto importante del uso de soluciones hipertonicas es la posibilidad
de diagnosticar Falla de Ultrafiltracion (FUF); esta ultima se define como la
incapacidad para obtener un ultra-filtrado mayor de 400ml posterior a una estancia
peritoneal de cuatro horas de una solucién de glucosa al 3.86%. ?° Se ha
establecido que dentro de las causas de la FUF se encuentran: 1) Transporte alto
de solutos a través de la membrana; 2) COG disminuida; 3) Altas tasas de
absorcion del fluido de didlisis 4) Superficie peritoneal insuficiente para el
intercambio.?6

Respecto a la disminucion en la COG como causa de FUF, se ha visto que
valores bajos de COG guardan relacion con valores disminuidos del Tamizado de
Sodio peritoneal (D/Pna), asi como del delta de sodio peritoneal a los 60min (ANa).
Lo anterior es atribuido a una funcién inadecuada de las acuaporinas-1.2’ Es
importante mencionar que la valoracion de la FUF mediante estas variables
durante un TEP con solucién al 3.86%, no permite determinar la causa del fallo.
Por lo cual ha surgido una variacion del TEP denominado doble mini-TEP el cual
consiste en realizar dos pruebas cortas consecutivas, cada una de 60min de
duracion, una con solucién al 1.36% y la segunda con concentraciéon al 3.86%.28
Lo anterior permite determinar variables como la COG y el TAL sin necesidad de
célculos complicados ni estudios invasivos de la membrana peritoneal.?®

En estudios de la pasada década se demostré que existe asociacion entre
la FUF y variables como la COG y el TAL.*® De igual manera los valores de
D/Pcreat Obtenidos por el doble mini-TEP se correlacionan con aquellos
determinados por la prueba clasica, aunque esta correlacion no es completa, de
tal forma que nuevos estudios son necesarios para validar la prueba.3!

En nuestro pais el estudio de Reyes arrojo un porcentaje del 31% para
FUF en 80 pacientes de una unidad metropolitana.l’ Por otro lado, en nuestro
medio, no existen trabajos que evalien el doble mini-TEP como herramienta para

determinar la COG y el TAL, y la asociacion de estas con la FUF.



Haciendo lo anterior teéricamente se podria discernir si el fallo en el ultra-
filtrado depende de la perdida rapida del gradiente osmaético o es un fallo propio de
la membrana. Ambas circunstancias son diferentes y para su abordaje son
necesarias estrategias de prescripcion opuestas, lo cual resalta la importancia de
un monitoreo de la funcionalidad peritoneal con pruebas que permitan un mayor

abanico de opciones diagnésticas.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ El doble mini-TEP es util para determinar falla de ultrafiltracion en

pacientes con didlisis peritoneal?



JUSTIFICACION.

Como se ha mencionado el Test de Equilibrio Peritoneal es un medio
practico y de alto valor prondstico con el que los nefrélogos cuentan en su practica
diaria. Su estudio es ampliamente extendido a lo largo del orbe, y en la actualidad
han surgido modificaciones a la descripcion original que son utiles para valorar
diversas caracteristicas del transporte peritoneal.

En nuestro medio existen estudios que reportan resultados variables con
respecto al comportamiento del peritoneo de los pacientes en dialisis por lo que
nos hemos planteado el objetivo de determinar las caracteristicas del transporte
peritoneal en nuestra poblacién, haciendo énfasis en la falla de ultrafiltracion la
cual es una complicacién relativamente frecuente que se puede mirar desde
diferentes aristas.

Es por eso que en el presente trabajo valoraremos el uso del doble mini-
TEP para el abordaje de la FUF. Esto traduce una innovacion ya que hasta el
momento no hay trabajos en nuestro medio enfocados a ello. Lo anterior resulta
de suma importancia ya que en teoria podriamos acortar los tiempos de la prueba,
que a su vez se traducirian en menor riesgo de infecciones para el paciente,
menos perdidas en cuanto a horas de trabajo y para los médicos mayor
practicidad. Todo esto aunado a los reportes de la literatura mundial que hablan
del mini-TEP como un medio que nos permite valorar todas las principales
caracteristicas del transporte peritoneal y por ende ofertar estrategias terapéuticas
mas acorde

Por todo lo ya descrito y dada la factibilidad y reproducibilidad de nuestro
estudio hemos decidido llevar a cabo este trabajo en la poblacion de pacientes con
dialisis peritoneal atendidos en el Centro Médico Nacional 20 de noviembre del
Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado.
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HIPOTESIS

HO: El transporte de agua libre y la conductancia osmética a la glucosa no
se asocian con la falla de ultrafiltracién en pacientes con didlisis peritoneal.
Ha: El transporte de agua libre y la conductancia osmética a la glucosa se

asocian con la falla de ultrafiltracion en pacientes con dialisis peritoneal.

OBJETIVO GENERAL

Establecer si existe asociacion entre la falla de ultrafiltracion, el transporte
de agua libre y la conductancia osmotica a la glucosa en los pacientes con didlisis
peritoneal del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del Instituto de Seguridad

y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Conocer el tipo de transportador peritoneal que predomina en la poblacion
estudiada.

2. Registrar la prevalencia de la falla de ultrafiltracion.

3. Determinar si la falla de ultrafiltracion se asocia con la Conductancia
Osmotica del peritoneo a la Glucosa.

4. Determinar si la falla de ultrafiltracion tiene asociacion con el Transporte

peritoneal de Agua Libre.

11



METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

DISENO Y TIPO DE ESTUDIO

Se trata de un estudio observacional, analitico, transversal y prospectivo.

UNIVERSO DE TRABAJO

Pacientes con dialisis peritoneal asignados a la consulta externa de
nefrologia del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del Instituto de Seguridad
y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado.

POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes con didlisis peritoneal que acudieron a la consulta externa de
nefrologia del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del Instituto de Seguridad
y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado durante el periodo

comprendido entre 01 de enero y el 30 de junio del 2018.

CRITERIOS DE INCLUSION

1. Ser legalmente adulto (mayor de 18 afos).
2. Aceptar participar en la investigacion mediante la autorizacién por
consentimiento informado.

3. Contar con dialisis peritoneal funcional de al menos un mes de duracion.

CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Presentar enfermedad aguda o cronica descontrolada.
2. Peritonitis asociada a didlisis en tratamiento o de menos de un mes de

haberse resuelto.
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CRITERIOS DE ELIMINACION

1. Traslado a otra unidad médica o perdida de seguridad social.

2. Negativa a colaborar con la realizacion del estudio.

TIPO DE MUESTREO

Muestreo no probabilistico por conveniencia.

Se tomo la totalidad de pacientes con dialisis peritoneal que acudieron a la

consulta externa de nefrologia del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del

Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado y que

cumplieron los criterios de inclusion, durante el periodo comprendido entre 01 de

enero y el 30 de junio del 2018.

Cuadro 1. Definicion operacional de las variables.

DESCRIPCION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES.

Variable Definicion operacional Tipo Unidad/Escala
de medicion
Edad Tiempo transcurrido entre el | Cuantitativa | Afos
nacimiento y la realizacion del | Continua
estudio
Género Caracteristicas genotipicas del | Cualitativa | Masculino
individuo relativas a su papel | Nominal Femenino
reproductivo
indice de Relacion de magnitud entre el | Cualitativa | Bajo peso: <18.5
Masa peso y la talla, expresada como | Ordinal kg/m?
Corporal razon. IMC = peso (kg) / talla Normal: 185 -
(IMC) (m2) 24.9 kg/m?
Sobrepeso:25 -
29.9 kg/m?
Obesidad 1:30 —
34.9 kg/m?
Obesidad [1:35—
39.9 kg/m?

Obesidad Ill: 240
kg/m?
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Etiologia de Causa que provoco deterioro | Cualitativa | Nefropatia

la cronico de la funcion renal Nominal Diabética.

Enfermedad Nefropatia

Renal Lupica.

Cronica Vaculitis.

Etc.

Albumina Globulina producida por el | Cuantitativa | Gramos por
higado necesaria para | Continua decilitro (g/dl)
transporte de elementos vy
distribucion de liquidos
corporales.

Hemoglobina | Proteina, que interviene en el | Cuantitativa | Gramos por
intercambio gaseoso entre los | Continua decilitro (g/dl)
alveolos pulmonares vy los
tejidos.

Calcio sérico | Cation con papel en numerosos | Cuantitativa | Miligramos ~ por

corregido procesos de estructura y | Continua decilitro (mg/dl)
movimiento molecular. Se
corrige para la concentracion de
albumina.

Fosforo Polianibn con papel en la | Cuantitativa | Miligramos  por
estructura molecular y | Continua decilitro (mg/dl)
regulacion acido-base.

Hormona Hormona peptidica secretada | Cuantitativa | Picogramos  por

paratiroidea por la glandula paratiroides, | Continua mililitro (pg/mL).
regula el metabolismo del calcio
y fosforo.

Duracion de | Tiempo transcurrido entre el | Cuantitativa | Afios

la didlisis | inicio de la didlisis y la | Continua

peritoneal realizacion del estudio

Modalidad de | Método mediante el cual el | Cualitativa | Dialisis Peritoneal

dialisis paciente realiza la diélisis en | Nominal Continua

peritoneal funcién de la frecuencia y el Ambulatoria
volumen de los recambios. (DPCA)
Puede ser manual o con Didlisis Peritoneal
magquina. Automatizada
(DPA)
Didlisis
Peritoneal
Intermitente (DPI)
Antecedente | Evento o eventos previos al | Cualitativa | Si/No
de Peritonitis | estudio de infeccién peritoneal | Nominal

Asociada a
Didlisis

Se define bioguimicamente con
un recuento de leucocitos en
liquido peritoneal mayor a
100/mmé.

14



https://es.wikipedia.org/wiki/Hormona_pept%C3%ADdica
https://es.wikipedia.org/wiki/Gl%C3%A1ndula_paratiroides
https://es.wikipedia.org/wiki/Metabolismo
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https://es.wikipedia.org/wiki/F%C3%B3sforo_(elemento)

Falla de | Incapacidad para obtener un | Cualitativa | Si/No
Ultrafiltracion | ultrafiltrado peritoneal mayor de | Nominal
400ml posterior a una estancia
de cuatro horas de una solucion
de glucosa al 3.86%.
Tipo de | Categorizacion de un individuo | Cualitativa | Transportador
Transportador | en base al manejo de solutos | Ordinal Alto (TA),
Peritoneal por parte de su membrana Transportador
peritoneal. Se realiza mediante Promedio Alto
el registro del (TPA),
D/Pcreat por medio del TEP con Transportador
solucion al 3.86%.™ Promedio  Bajo
(TPB) y
Transportador
Bajo (TB).
Conductancia | Efectividad de la presion | Cuantitativa | Microlitros por
Osmotica a la | osmotica generada por la | Continua minuto por
Glucosa glucosa para causar ultrafiltrado. milimetro de
(COG). Se determina durante el doble mercurio
mini-TEP.” (mcl/min/mmHg)
Transporte de | Paso de agua sin solutos a | Cuantitativa | Mililitros (ml)
Agua Libre |través de los poros ultra- | Continua
(TAL). pequefios de la membrana
peritoneal. Se determina durante
el doble mini-TEP.”

TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS

Posterior a ser captado en la consulta externa de nefrologia de este CMN, y
previa firma de consentimiento informado (Anexo 2), cada paciente recibié una
hoja de internamiento de acuerdo al cronograma de actividades. El paciente
las 07:00hrs al

hospitalizacion, para que el personal de enfermeria encargado lleve a cabo el TEP

acudi6 en la fecha asignada a servicio de nefrologia
modificado con solucion al 3.86% y el doble mini-TEP. Estos son procedimientos
habituales que se llevan a cabo en el piso de nefrologia por lo que el personal ya
se encuentra familiarizado con los mismos y esta altamente capacitado para su
adecuada realizacion. El laboratorio de analisis clinico nos apoy6é para el

procesamiento de las muestras.
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Las caracteristicas demogréficas, el historial clinico pertinente y los
resultados de las pruebas de laboratorio realizadas fueron vaciados en la hoja de
recoleccion de datos (Anexo 3), posteriormente sirvieron de base para el andlisis
estadistico. Al finalizar el doble mini-TEP el paciente se mantuvo en vigilancia por
60min, posterior a los cuales fue egresado. Ningun paciente presento

complicaciones que ameritaron hospitalizacién.
PROCESAMIENTO DE DATOS Y ANALISIS ESTADISTICO
Las variables demogréficas, clinicas y bioquimicas fueron medidas de
acuerdo a lo descrito en el apartado de definicion operacional. La conductancia
osmoética a la glucosa y el transporte de agua libre fueron calculados de la

siguiente manera:

Cuadro 2. Descripcion del calculo de COG vy el TAL

PARAMETRO | FORMULAS

Conductancia | COG (mcl/min/mmHg): [Vi.36 - Vase/ 19.3 (G386 - G1.36)t] 1.7
Osmotica a la
Glucosa Donde:

Vi3s (ml) - Volumen del drenaje obtenido posterior a 60min de
estancia de la solucion al 1.36%.

V3gs (ml) - Volumen del drenaje obtenido posterior a 60min de
estancia de la solucion al 3.86%.

19.3 — Producto de la temperatura absoluta y la constante de
gases a 37°C.

Gs.ss — Concentracion molar* de glucosa al tiempo cero, en las
solucion de dialisis al 3.86%.

G136 — Concentracion molar* de glucosa al tiempo cero, en las
solucion de dialisis al 1.36%.

T (min) — La suma del tiempo de ambos drenajes.

1.7 — factor de correccion para la concentracion de glucosa en el
liquido drenado, debido a volumenes residuales.

*La concentracion molar (mmol/l) de glucosa se calcula con la
formula = glucosa (mg/dl)/18.

El resultado final se multiplica por 1000 para obtener microlitos
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Transporte de
Agua Libre

TAL (ml): UFT (ml) — UFPP (ml)
Dénde:

UFT: Ultrafiltracién Total — corresponde al volumen total drenado
posterior a la segunda parte del doble mini-TEP (con la solucion
al 3.86%).

UFPP: Ultrafiltracion a través de los Poros Pequefios — Se calcula
durante la segunda parte del doble mini-TEP (con la solucion al
3.86%) de la siguiente manera:

Formula: [NaR x 1000/Nap]
Donde:
NaR (mmol) — Aclaramiento de sodio = [Vo x Nao] — [Vi x Nai]

Donde:

Vo (I) — Volumen del dializado al final de la prueba.

Vi (I) — Volumen del dializado al inicio de la prueba.

Nao (mmol/l) — Concentracion de sodio en el dializado al final de
la prueba.

Nai (mmol/l) — Concentracién de sodio en el dializado al final de la
prueba.

Nap (mmol/l) = Concentracion plasmética de sodio a la mitad de
la prueba.

Posterior al procesamiento de datos, se utilizd estadistica descriptiva para

presentar las variables demogréficas, clinicas y bioquimicas de cada paciente.

Asi

mismo mediante U.de Mann-Whitney se determiné si habia

significancia estadistica entre la FUF y las variables continuas; y mediante la

prueba de chi cuadrada y test exacto de Fisher se determino si existia diferencia

entre FUF y las variables cualitativas.

Se trabajaran los datos en Excel 2013 de Microsoft y se utilizé el paquete

estadistico SPSS version 19.
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ASPECTOS ETICOS

El presente proyecto se apegé a las estipulaciones de los Aspectos Eticos
de la Investigacion en Seres Humanos, del Reglamento de la Ley General de

Salud en Materia de Investigacion para la Salud.

CONFLICTO DE INTERESES

Este estudio no presentd conflicto de intereses.

CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD

En el presente estudio la realizacion de las pruebas y el procesamiento de
las muestras se llevd a cabo por personal clinico y de laboratorio que conoce y se
encuentra familiarizado con el seguimiento de las normas de bioseguridad que

aplican a la investigacion.

RECURSOS HUMANOS

Investigador responsable e investigadores asociados los cuales
desarrollaron el proyecto realizando revisiones bibliograficas, procesamiento,
andlisis y presentacion de resultados.

Personal de laboratorio que nos apoy6 para el procesamiento de las
muestras bioquimicas.

Personal de enfermeria el cual nos apoyo en la realizacién de las pruebas

de equilibrio peritoneal.
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RECURSOS MATERIALES

Agujas, jeringas, gasas, tubos para la recoleccion de muestras sanguineas
y del liquido peritoneal, torundas alcoholadas, tapones para lineas de
transferencia marca Baxter, bolsas gemelas para didlisis con glucosa al 1.36%,
2.27%y 3.86%.

Hoja de recoleccion de datos y de consentimiento bajo informacién.

Instrumentos de oficina como boligrafos, calculadora, computadora y

software office 2013.

RECURSOS FINANCIEROS

El costo derivado del procesamiento de muestras fue absorbido por el
Centro Médico Nacional 20 de noviembre del ISSSTE.
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PRESENTACION DE RESULTADOS

Durante el periodo de estudio fueron analizados los datos de 16 pacientes,
los cuales aceptaron participar. En total fueron 7 (43.75%) del género masculino y
9 (56.25%) del género femenino. ElI promedio de edad fue de 36.4 afios y el de
IMC de 25.86 m?/kg. En 7 (43.75%) pacientes no se determiné la etiologia de la
falla renal, 2 (12.5%) fueron por nefropatia diabética, 2 (12.5%) por hipertension, 2
(12.5%) por hipoplasia renal, 1 (6.25%) por nefritis ldpica y 1 (6.25%) por
poliquistosis renal. Asi mismo 11 (68.75%) pacientes se encontraban en DPCAy 5
(31.25%) en DPA, el tiempo promedio en didlisis fue de tres afios y solo cuatro
pacientes habian presentado al menos un cuadro de peritonitis antes de la

realizacion del estudio.

Tabla 1. Caracteristicas demogréficas, clinicas y bioquimicas de la
poblacion evaluada, previas al estudio.

N E alb hb Ca Pi PTH
(afios) | G p (Kg) t(m) IMC (Kg/m2) Et Mo tD | P | (g/dl) | (g/dl) | (mg/dl) | (mg/dl) | (pg/ml)
1 30 | M 81| 1.7 | 28.0276817 | HR | DPA 10| 45| 95| 101 | 11.8| 190
2 59| F 75| 1.63 | 28.2283865 | NF | DPCA| 5|0 | 29| 10.6 | 10.9 57| 292
3 27| F 61 | 1.53 | 26.0583536 | NF | DPCA | 4 (0| 3.1 | 7.3 8.3 6| 787
4 29 | F 69 | 1.62 | 26.2917238 | NF | DPA 4,0| 38143 8.7 7.5 | 5.36
5 42 | M 56 1.6 21.875 | NF DPCA| 1|0 3.6 |11.2 8.3 7.2 | 48.4
6 45| F 80| 1.59 | 31.6443179 | NF |DPCA| 3|1]| 3.8| 8.2 9.4 54| 474
7 45 | M 60 | 1.63 | 22.5827092 | ND | DPCA | 4|1 | 3.7 | 125 9 4.9 | 99.8
8 28 | F 88| 1.6 34.375 | NL | DPA 60| 3.8| 8.2 9.7 6.1 | 403
9 44 | F 49 | 1.45 | 23.3055886 | ND | DPCA | 1|0 | 3.4 10.8 7.6 7.1 190
10 24 | M | 56.5 | 1.51 | 24.7796149 | HR DPCA| 20| 4.2 | 135 | 10.7 11 | 1112
11 42 | M| 61.8 | 1.67 | 22.1592743 | POL | DPCA | 2 |0 | 2.9 12 8.2 52| 823
12 44 | F | 59.5 | 1.56 | 24.4493754 | NH | DPA 1|0 3.8 9.7 9.8 7.7 | 585
13 29 | F 76 | 1.59 | 30.062102 | NF | DPA 2|0 4| 13.7 10 8.7 98
14 47 | F 66 | 1.56 | 27.1203156 | NH | DPCA | 4| 2| 4.2 | 10.1 9.9 6 24
15 26 | M| 72.2 | 1.78 | 22.7875268 | NL | DPCA| 3|0 41 18.9 9.4 9.3 | 955
16 21 | M 47 | 1.53 | 20.0777479 | NF | DPCA | 3 |2 | 2.7 | 6.5 9.9 44 | 165

E: edad, G: género, p: peso: t: talla, IMC: indice de masa corporal, Et: etiologia, Mo:
modalidad de didlisis, tD: tiempo en didlisis, P: antecedente de peritonitis, alb: albumina, hb:
hemoglobina, Ca: calcio, Pi: fosforo, PTH: paratohormona; HR: hipoplasia renal, NF: no filiada, ND:
nefropatia diabética, POL: poliquistosis renal, NL: nefropatia lUpica, DPCA: dialisis peritoneal
continua ambulatoria, DPA: dialisis peritoneal automatizada.
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Respecto al tipo de transportador, en nuestro trabajo prevalecio el
Transportador Promedio Alto (8 pacientes), lo que corresponde al 50% de la
poblacion sometida a estudio. Del resto de pacientes 6 fueron catalogados como
Transportador Promedio Bajo (37.5%), y dos como Transportador Alto (12.5%)
(Gréafico 1). En cuanto a FUF solamente dos pacientes (12.5%) cumplieron el
criterio. El promedio de COG fue de 2.88 + 1.2 mcl/min/mmHg y el de TAL de
129.9 + 62 ml.

Tabla 2. Caracteristicas del transporte peritoneal en la poblacion estudiada.

TEP MODIFICADO (GLUC 3.86%) DOBLE MINI-TEP
N | DT | FUF | DiPcreat2 | TP | UFT UFPP | TAL (m) COG

(ml) (ml) (ml) (mcl/min/mmHg)
! 2500 | NO 0.65 | TPA | 300 | 127.972028 | 172.028 3.676503717
2 2600 | N© | 0.540609 | TPA | 300 | 147.1014493 | 152.8986 2.674807639
3 2500 | NO | 0586128 | TPA| 200 | 132.8671329 | 67.13287 3.605952473
4 2600 | NO 0.50945 | TPA | 400 | 359.7122302 | 40.28777 3.629166759
5 2400 | NO | 0.488482 | TPB| 300 | 180.8823529 | 119.1176 3.761547397
6 2700 | N© | 0.407407 | TPB | 500 | 288.8888889 | 211.1111 4.625797893
! 2200 | ! 0.667776 | TA | 100 | 64.28571429 | 35.71429 0.981425087
8 2200 | 0.482819 | TPB | 050 | 1.773049645 | 48.22695 0.572896921
9 2400 | NO | 0.679832 | TPA| 200 | 40.57971014 | 159.4203 2.436875663
101 2500 [NO | 0488384 | TPA| 200 | 25.17482517 | 174.8252 2.940180302
11 5700 |NO | 0567366 | TPA| 300 | 96.4028777 | 203.5971 4.022815675
121 2600 |NO | 0516249 | TPB| 300 | 168.115942 | 131.8841 2.984455959
13 1 2600 |NO | 0556757 | TPA| 400 | 182.6086957 | 217.3913 4.601631775
141 2500 | NO 051601 | TPB | 200 | 93.52517986 | 106.4748 1.817703901
151 25400 |NO | 0766038 | TA | 100 | 45.71428571 | 54.28571 1.048086087
16 1 5500 [NO | 0446875 | TPB| 300 | 115.1079137 | 184.8921 2.773051557

DT: drenaje total, FUF: falla de ultrafiltracién, D/Pcreat2: Cociente Dializado/Plasma de
creatinina a las dos horas; TP: tipo de transportador, UFT: ultra filtrado total, UFPP: ultra filtrado a
través de poros pequefios, TAL: transporte de agua libre, COG: conductancia osmotica a la
glucosa, TPA: transportador promedio alto, TPB: transportador promedio bajo, TA: transportador

alto.
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Gréfico 1. Tipos de transportadores en la poblacidn estudiada.

50%

37.5%

NUMERO DE PACIENTES
N

12.5%

TA TPA TPB B

TIPO DE TRANSPORTADOR

TPA: transportador promedio alto, TPB: transportador promedio bajo, TA: transportador alto.

En la tabla 3 se muestra la comparacion entre los dos grupos, pacientes
con FUF y sin ella, respecto a las variables estudiadas. De estas Ultimas
Unicamente se encontrd diferencia estadisticamente significativa en la COG (las
medianas correspondientes a cada grupo fueron: sin FUF: 3,29mcl/min/mmHg,
con FUF: 0.77 mcl/min/mmHg; p= 0.01) y el TAL (sin FUF: 156.15 ml, con FUF:
49.97ml; p=0.03). Lo cual puede traducirse en que los pacientes con menor COG
y/lo TAL tienen a tener FUF y viceversa. Si bien lo anterior nos otorga una
tendencia, debido a la n del estudio no es posible determinar asociacién entre las

variables. En el grafico 2 se observa nuevamente dicha tendencia para cada

grupo.
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TRANSPORTE DE AGUA LIBRE

Tabla 3. Comparacion entre FUF y variables estudiadas.

Sin FUF (n:14) Con FUF (n:2) Valor de p
IMC (kg/m?)
Normal (n) 0 0
Sobrepeso (n) 11 1
Obesidad 1 (n) 3 0
Obesidad 2 (n) 1 1
Obesidad 3 (n) 0 0 0.50
tD (afios) 2.5 (1.00 — 4.00) 5.0 (4.00 — 6.00) 0.067
Peritonitis
Sl (n) 3 1
NO (n) 11 1 0.45
alb (mg/dl) 3.80 (3.05 —4.05) 3.75 (3.70 — 3.80) 0.93
hb (g/dl) 10.70 (9.17 — 13.55) 10.35 (8.20 — 12.50) 0.81
Ca (mg/dl) 9.60 (8.30 — 10.02) 9.35 (9.00 —9.70) 0.81
Pi (mg/dl) 7.15 (5.70-8,70) 5.50 (4.90-6.10) 0.33
PTH (pg/ml) 177.50 (55.97 — 552.25) | 251.40 (99.80 — 403.00) | 0.75
TP
TA (n) 1 1
TPA (n) 8 0
TPB (n) 5 1
TB (n) 0 0 0.10
COG (mcg/ml/mmHg) 3,29 (2.61 — 3.82) 0.77 (0.57 -0.98) 0.01
TAL (ml) 156.15 (96.63-189.56) 41.97 (35.71-48.22) 0.03
UFPP (ml) 130.41 (81.57 —181.31) | 33.02 (1.77 — 64.28) 0.08
ANa (mmolfl)) 8.50 (5.25-10.00) 2.50 (2.00-3.00) 0.10

Se muestran las medianas y percentiles 25 y 75 de las variables cuantitativas.
IMC: indice de masa corporal, tD: tiempo en didlisis, alb: albumina, hb: hemoglobina, Ca:
calcio, Pi: fosforo, PTH: paratohormona; TP: tipo de transportador, TAL: transporte de agua libre,
UFPP: ultrafiltracion por poros pequefios, COG: conductancia osmética a la glucosa, TPA:

transportador promedio alto, TPB: transportador promedio bajo, TA: transportador alto.

Gréfico 2. Diferencias en TALy COG entre pacientes con FUF y sin ella.

250,00

200,00

150,00

100,00

50,00

P:0.01

FALLA DE ULTRAFILTRACION

CONDUCTANCIA OSMOTICA A LA GLUCOSA

5,00

4,00

3,00

2,00

1,004

P:0.03

—

FALLA DE ULTRAFILTRACION

23




DISCUSION

En el presente trabajo de investigacion se encontrd6 una mayor prevalencia
de TPA lo cual coincide con los reportes hechos en otras poblaciones de nuestro
pais. 1> Como se describié previamente los estudios de Rojas!'’ y Chavez'®
puntualizan el hecho de utilizar puntos de corte realizados en la misma poblacién
de estudio ya que cuando se estima el tipo de transportador mediante las curvas
de Twardowsky se sobreestima al transportador alto e infra-estima al bajo. A pesar
de esto no fue posible utilizar curvas propias en nuestra poblacion ya que no
contamos con ellas y el numero de pacientes estudiados no representa una
muestra considerable de la poblacion mexicana.

Otro punto de comparacion es el trabajo de 2012 que se realiz6 en este
CMN en el cual se reportd mayor prevalencia de TB (62%). No se realiz6 un
analisis en busca de posibles factores asociados. Por lo tanto ambos estudios
guedan como precedentes para futuras determinaciones del tipo de transportador
que prevalece en nuestra poblacion.

Entre los pacientes que presentaron FUF hubo una diferencia
estadisticamente significativa respecto a la COG Y TAL. Esto ya se habia descrito
en otras cohortes como la de la Milla?® en la cual se observé que una menor TAL y
COG se asociaron a FUF. En dicha investigacion una COG mayor de 1.81
mcl/min/mmHg nunca se asocié a FUF. En este estudio no ha sido posible realizar
asociaciones mediante estudios de correlacion debido a la n pequefia, por lo que
Gnicamente podemos hablar de tendencias.

También en el estudio de la Milla>® se observé que, como ya habia sido
descrito previamente, el TAL y la UFPP corresponden cada uno al 50% del UFT.
Esto también se observd en nuestro trabajo en el cual el TAL represento en
promedio el 54.28% y la UFPP el 45.72% de la UF total posterior a la prueba con
bolsa de glucosa al 3.86%. A pesar de que también se hallé6 una menor UFPP en
pacientes con FUF esta diferencia no tuvo significancia estadistica, lo cual muy

probablemente se explica por la misma cuestion de la n.
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Esta observacion, puede explicarse fisiopatologicamente por el hecho de
que al haber menor conductancia a la glucosa, en el peritoneo se ejerce una
menor fuerza osmoética de tal forma que se presenta menor ultrafiltracion. La
estrecha relacion entre este fendmeno y la disminucion del transporte a través de
las acuaporinas tipo 1 obedece a la competencia que los poros ultra-pequefios
tienen en la UF, a expensas por supuesto de la fuerza osmotica que estima la
COG.

Otro parametro que se ha asociado a FUF es el delta de sodio, en nuestro
trabajo no se encontr0 diferencia estadisticamente significativa, lo cual no
podemos separar del factor que ya hemos mencionado anteriormente, el tamafio
de la poblacion estudiada.

A pesar de esa limitante, las tendencias aqui plasmadas, que corresponden
a las anteriormente reportadas por otros estudios,3?-3® abren la puerta al doble
mini-TEP como una estrategia practica que no requiere célculos complejos y que
permite describir la fisiologia peritoneal de los pacientes. Para que en base a esta
se pueden implementar estrategias diagndsticas y terapéuticas para los mismos.

Si bien el poder de este trabajo es bajo, deja la base para ulteriores
investigaciones a mayor plazo y quizas en otras poblaciones de nuestro instituto
con mayor numero de pacientes en didlisis peritoneal, con el fin de encontrar
resultados que otorguen un mayor impacto y sean una referencia de estudio para

los pacientes con didlisis que dia a dia se valoran en la consulta externa.
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CONCLUSIONES

A partir de la poblacion estudiada, que corresponde a pacientes con dialisis
peritoneal que acuden a la consulta externa del Centro Médico Nacional 20 de

noviembre, se concluye lo siguiente:

e Eltipo de transportador mas frecuente es el Promedio Alto (TPA).

e La Falla de Ultrafiltracion se presento en el 12.5% de los pacientes.

e En pacientes con Falla de Ultrafiltracion existe una tendencia a tener
una Conductancia Osmoética a la Glucosa menor que en los

pacientes sin Falla de Ultrafiltracion.

e En pacientes con Falla de Ultrafiltracion existe una tendencia a tener
un Transporte de Agua Libre de solutos menor que en los pacientes

sin Falla de Ultrafiltracion.

e El doble mini-TEP es una herramienta que puede emplearse en
estudios futuros para determinar las variables antes descritas, y que

aun necesita validacion en poblacion mexicana.
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ANEXOS

ANEXO 1

DI P Creatinine

1.03

High

0.82

High avg
085

Low avg
0.60

Low
0.34

Hours

Puntos de corte para la categorizacion de los tipos de transportador
peritoneal de acuerdo a los valores de D/Pcreat durante el TEP clésico de
cuatro horas. Tomado de La Milia V2.



ANEXO 2

CARTA DE CONSENTIMIENTO BAJO INFORMACION
PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE
[SSSTE INVESTIGACION EN SALUD.

Por favor tome todo el tiempo que sea necesario para leer este documento,
pregunte al investigador sobre cualquier duda que tenga, para decidir si acepta su
participacion 0 no. Deberd tener el conocimiento suficiente acerca de los
beneficios y riesgos del presente estudio de investigacion.

Estimado paciente
: , Se
le invita a participar en el estudio que lleva como titulo: Utilidad del doble mini-
TEP (doble mini-Test de Equilibrio Peritoneal) para determinar falla de
ultrafiltracion en pacientes con dialisis peritoneal, que se desarrollara en el
Centro Médico Nacional 20 de Noviembre y cuyo objetivo es establecer si el test
de equilibrio peritoneal acortado denominado doble mini-TEP constituye una
herramienta para determinar falla de ultrafiltracion en pacientes con enfermedad
renal crénica terminal tratados con didlisis peritoneal que se encuentran en
seguimiento por parte del servicio de nefrologia de esta unidad.

SU PARTICIPACION EN EL ESTUDIO CONSISTE EN: Permitir el acceso a
informacion en expediente clinico para la recopilacion de datos demograficos y
sobre su historial clinico. Asi mismo la participacién incluye realizar la prueba de
equilibrio peritoneal modificado y el doble mini-TEP, la cual se realiza mediante la
infusion al peritoneo de soluciones de didlisis a diferentes concentraciones de
glucosa en un lapso total de cinco horas. Para lo anterior es necesaria una
hospitalizacion de corta estancia durante la cual se realizara la prueba y se
tomaran muestras del liquido peritoneal y de sangre. Al cabo de la prueba se
mantendra en vigilancia por lapso de una hora y en caso de no presentar
complicaciones podra ser egresado. Todo lo anterior se llevara a cabo bajo las
medidas universales de proteccién contra riesgos sanitarios y con los cuidados
pertinentes para disminuir la aparicion de potenciales complicaciones

RIESGOS: Durante la realizacibn del doble mini-TEP pueden presentarse
alteraciones en la presion arterial, dolor abdominal, reacciones alérgicas,
contaminacion de la via de entrada peritoneal con un riesgo mayor de
complicaciones subsecuentes, hematomas e infeccion de venas periféricas.
BENEFICIOS: En caso de lograr el objetivo de este trabajo, sera posible sentar las
bases para que los pacientes en didlisis peritoneal puedan ser evaluados y
monitorizados con respecto a si tienen o no falla de ultrafiltracion y como es el
comportamiento de su membrana peritoneal. Esto Ultimo aportara informacion
para realizar ajustes en su prescripcion dialitica, mediante una forma mas practica,
y asi poder incidir en la calidad de vida de la poblacién estudiada.
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DISPONIBILIDAD DE TRATAMIENTO MEDICO: En caso de encontrar alguna
anormalidad en los parametros bioquimicos recopilados, se le informara al
paciente y se comentara a su médico tratante, para posteriores intervenciones
terapéuticas en consulta externa de nefrologia. De igual manera si durante el
procedimiento se presentase alguna complicacion, todo el tiempo se contara con
el material y el personal médico capacitado que pueda otorgar atencion oportuna.

PARTICIPACION Su participacion es VOLUNTARIA, usted puede decidir
libremente participar o no, esto no afectard su derecho para recibir atencion
médica.

INFORMACION DE LOS PROCEDIMIENTOS ALTERNATIVOS O
TRATAMIENTOS EXISTENTES: De no aceptar participar en el estudio, continuara
sus citas de control en nefrologia, sin ningan cambio.

MANEJO DE LA INFORMACION. En la recoleccion de datos se siguen todos los
principios que marca la ley (art.6): Licitud, calidad, consentimiento, informacion,
finalidad, lealtad, proporcionalidad y responsabilidad. Se han implementado las
medidas de seguridad, técnicas, administrativas y fisicas necesarias para proteger
sus datos personales y evitar dafio, pérdida, alteracion, acceso o tratamiento no
autorizado.

La informacion obtenida en este estudio a través de la historia clinica y los
resultados de laboratorio seran mantenidas con estricta confidencialidad por el
grupo de investigadores de este estudio.

Asi mismo su nombre no sera usado durante el estudio y se codificaran con un
namero de serie para evitar cualquier posibilidad de identificacion. Los cddigos
que identifican su muestra o informacién estaran solo disponibles a los
investigadores titulares quienes estan obligados por ley a no divulgar su identidad.
Usted podra tener acceso a la informacién sobre este estudio en caso de
solicitarlo

PARTICIPANTE. Confirmo haber recibido informacion suficiente y clara sobre el
estudio propuesto, doy mi autorizacion para ser incluido en este proyecto de
investigacion, reservandome el derecho de abandonarlo en cualquier momento si
asi lo decido.

Lugar y fecha:

Nombre y firma del Participante:

Domicilio:
TESTIGOS:
(1) Nombre y firma (2) Nombre y firma
Parentesco: Parentesco:
Domicilio: Domicilio:

Investigador o médico que informa: Dr. David Enrique Avalos Sanchez,
médico residente de nefrologia del Centro Médico Nacional 20 de noviembre.

Le he explicado al Sr (a)
la naturaleza y los propdésitos de la investigacién, asi como los riesgos y benef|C|os
que implica su participacion. He dado respuesta a todas sus dudas, y he
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preguntado si ha comprendido la informacion proporcionada, con la finalidad de
que pueda decidir libremente participar o no en este estudio. Acepto que he leido,
conozco y me apego a la normatividad correspondiente para realizar investigacion
con seres humanos, que pondré el bienestar y la seguridad de los pacientes
sujetos de investigacion, por encima de cualquier otro objetivo.

INVESTIGADOR RESPONSABLE.
Nombre y firma: Dr. Juvenal Torres Pastrana
Teléfono de contacto: (55)5200-5003 Extension: 14244 Celular: 5552984329
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HOJA DE RECOLECCION 1

ANEXO 3

Nombre | Género | Edad | Peso | Talla | IMC | Modalidad | TD | P |alb | hb | Ca | P | PTH
HOJA DE RECOLECCION 2
Pc | D/Pc2 | TP FUF
Dc2 | T2 DTOTAL V386 V136 Ga.s6 Gu3e COG
HOJA DE RECOLECCION 2
Nai Vo Vi UFPP ANa
Nap NaR Nao TAL
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