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Introduccion

1.1.- ENFERMEDAD RENAL CRONICA: DEFINICION Y CLASIFICACION

La enfermedad renal crénica (ERC) en el adulto se define como la presencia de una alteracién
estructural o funcional renal (sedimento, imagen, histologia) que persiste mas de 3 meses, con
o sin deterioro de la funcién renal, con implicaciones para la salud; o un filtrado glomerular (FG)
< 60 ml/min/1,73 m? sin otros signos de enfermedad renal. Las guias KDIGO han incluido en la
definicidon de ERC a los pacientes trasplantados renales, independientemente del grado de fallo

renal que presenten®2,

La gravedad de la ERC se ha clasificado en 5 categorias o grados en funcién del FG (G1-G5) y 3
categorias de albuminuria (A1-A3)(Tabla 1), definiéndose una situacién clinica concreta por la
combinacion del grado de FG y de albuminuria, p.ej.: G2 Al, G4 A3,... La inclusion de la
proteinuria en la clasificacion se debe a su importancia como el factor prondstico modificable
mas potente de progresion de ERC que influye en la toma de decisiones clinicas, siendo asimismo

un factor independiente de riesgo cardiovascular (CV)># 5,

Tabla 1. Clasificacion de la ERC segun el FG y la albuminuria.

FG (ml/min) Descripcion
G1 290 Normal o elevado
G2 60- 89 Ligeramente disminuido
G3a 45 -59 Ligera a moderadamente disminuido
G3b 30-44 Moderada a gravemente disminuido
G4 15-29 Gravemente disminuido
G5 <15 Fallo renal
Cociente Descripcidn
Albumina/Creatinina (mg/gr)
Al <30 Normal
A2 30-300 Moderadamente elevada
A3 > 300 Muy elevada

11
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Introduccion

1.2.- ENFERMEDAD RENAL CRONICA: IMPORTANCIA Y EPIDEMIOLOGIA

La ERC supone un importante problema de salud publica tanto en nuestro pais como
globalmente®. La prevalencia de la ERC estd creciendo a nivel mundial como consecuencia de un
aumento en la diabetes mellitus (DM), la hipertension arterial (HTA), la obesidad y la
aterosclerosis’. Segun el estudio EPIRCE?, disefiado para conocer la prevalencia de la ERC en
Espaia, un 9,24 % de la poblacién adulta sufre algin grado de ERC. La prevalencia global de la
ERC en estadios 3-5, esto es, un FG por debajo de 60 ml/min/1,73 m?, fue del 6,8% en personas

con edades entre 40 y 64 aiios, y del 21,4% para mayores de 64 afios.

Mas aun, la ERC se asocia a un riesgo elevado de progresar hasta su fase terminal (ERCT) y a una
importante morbimortalidad CV®° asi como a costes muy significativos®®. En Espafia el coste
anual asociado al tratamiento de las fases mas avanzadas de la ERC se establece en mds de 800
millones de euros anuales!’. Se estima que la terapia renal sustitutiva (TRS) consume el 2,5% del
presupuesto del Sistema Nacional de Salud y mas del 4% de Atencién Especializada, para el 0,1%

de la poblacién®®.

A nivel mundial, se calcula que 1,9 millones de pacientes con ERC estaban en TRS en 2005, con
una prevalencia de 316 pmp y un inicio anual de 73 pmp'2. Segun el Registro Espafiol de
Enfermos Renales (REER) del afio 201323, publicado recientemente, el nimero total de pacientes
en Espafa que inicié TRS durante dicho afio fue de 5.705 para un 95,3% del total de la poblacidn
espafnola; con una tasa ajustada de 121,5 pmp total. En cuanto a la modalidad de TRS, el 78,9%
de los pacientes lo iniciaron con alguna modalidad de hemodialisis (HD), el 16,9% con dialisis
peritoneal (DP) y el 4,2% con trasplante renal (TR) anticipado, con unas tasas de incidencia anual
de 100,2, 21,6 y 5,3 pmp respectivamente. El nimero total de pacientes en TRS, respecto al
95,3% de la poblacién, fue de 50.567 en 2013, con una tasa de prevalencia ajustada de 1.087,5

pmp. A 31 de diciembre de 2013, 26.043 pacientes prevalentes tenian un TR funcionante

12



Introduccion

(51,5%), mientras que 21.734 (42,95%) recibian tratamiento con HD y 2.787 (5,5%) DP. Datos
mas recientes del REER del afio 2015 muestran un aumento en la incidencia anual de pacientes
con TRS (tasa 134,3 pmp) asi como en su prevalencia (tasa 1.211,5 pmp), con porcentajes

similares para cada modalidad de TRS.

Con respecto a la etiologia de la enfermedad renal primaria (ERP)®3, el 24,6% de los pacientes
incidentes estaban diagnosticados de DM, los clasificados como ERP no filiada suponian un
20,9%, el grupo de enfermedades vasculares, incluyendo la HTA (nefropatia vascular y/o
hipertensiva) fueron un 16,2% y la enfermedad glomerular (glomerulonefritis, GN) sélo supuso
el 12,3% de los incidentes. Respecto a la ERP en los prevalentes, las GN con un 20,4% y 231 pmp
eran las mas frecuentes, seguidas de las no filiadas (20,3% y 229 pmp) y en tercer lugar la DM
(14,9% y 168 pmp), aunque con diferencias marcadas entre las distintas comunidades

autonomas.

1.3.- TERAPIA RENAL SUSTITUTIVA Y TRATAMIENTO INTEGRADO

La TRS es un proceso integrado que comprende desde las consultas sobre enfermedad renal
cronica avanzada (ERCA) hasta las distintas técnicas de didlisis y trasplante. Debemos ofertar a
los pacientes con ERCA una sucesién de tratamientos complementarios (TR, DP, HD o

tratamiento conservador) que se adapten a sus necesidades y a sus preferencias®®.

Es preciso informar al paciente de la existencia de las distintas técnicas. Este puede optar por
cualquiera de ellas en funcion de sus prioridades y estilo de vida, siempre que no existan
contraindicaciones. Actualmente disponemos de herramientas en la consulta ERCA que ayudan
en el proceso de informacidn y facilitan la toma de decisiones. La Ley de autonomia del paciente

41/2002 reconoce la libre eleccién de técnicas por el paciente.

13



Introduccion

La ERCy la TRS deben planificarse por su importancia sociosanitaria e individual®3:

- Alto impacto en el paciente: coste en calidad de vida

- Alta prevalencia con un progresivo aumento de la misma

- Alto consumo de recursos y coste social

- Facilmente identificable (FG, albuminuria)

Se han desarrollado las consultas ERCA, constituidas por un equipo multidisciplinar en el que
participan de forma coordinada Nefrdlogos, profesionales de Enfermeria y otros especialistas
como Psicélogos y Nutricionistas. Estas consultas tienen como objetivo retrasar la progresion de
la ERC, tratar sus complicaciones y preparar al paciente para la TRS. Su existencia facilita la
eleccidn asistida de la TRS y su inicio programado. Estd demostrado que la implantacion de estas
consultas mejora la supervivencia en HD al favorecer un aumento en el nimero de pacientes
que inician la misma con acceso vascular desarrollado®. Ademads, las consultas ERCA podrian
influir en la eleccién de DP por parte de un mayor nimero de pacientes?®. Las contraindicaciones
absolutas para la realizacién de DP son escasas, y hasta un 80% de los pacientes en situacion

predidlisis podria optar a la misma®“.

El TR es la modalidad de TRS preferida al aumentar la supervivencia, reducir la mortalidad,
mejorar la calidad de vida y suponer un menor coste. Sin embargo, como hemos mencionado
anteriormente, menos de un 5% de los pacientes se trasplantan de forma anticipada. Ademas,
la elevada comorbilidad de los actuales incidentes en TRS y la carencia de suficientes érganos
para trasplante, hacen que el TR sdlo sea aplicable a menos del 20% de los pacientes en dialisis,

por lo que la mayoria de los incidentes y prevalentes de la TRS deberan ser sometidos a dialisis*’.

Existen multiples publicaciones que comparan la supervivencia de los pacientes en DP y HD, con
resultados diferentes y hasta contradictorios. No existen ensayos randomizados, encontrando
en la literatura estudios observacionales y de grandes registros. La heterogeneidad en los

resultados parece relacionarse con diferencias en la edad y comorbilidad inicial, etiologia de la

14



Introduccion

ERP, experiencia del centro, el inicio programado o urgente de la dialisis, las complicaciones del
acceso vascular o peritoneal, el tiempo en técnica y afio del estudio® 1% 20212223, 24,25 44i como

por diferencias en el disefio, muestras y metodologia estadistica®® 2" 28,

En la mayoria de los estudios revisados, la DP comparada con la HD, se asocia a una mejor
supervivencia en el primer y segundo afio, especialmente en pacientes jévenes, sin DM y en
ausencia de comorbilidad®® 1% 20 21. 27. 28 |gyalmente, se han encontrado diferencias segun la
causa de la ERP?* 2% (mejor supervivencia para las enfermedades quisticas y GN, peor para la
nefropatia diabética, vascular y enfermedades sistémicas). Sin embargo, esta ventaja inicial de
la DP se pierde con el tiempo de permanencia en didlisis, con la edad mas avanzada y con la

presencia de DM 19,21, 24,

En el registro de la ERA-EDTA con datos del Reino Unido, Austria, Espaia, Italia y Noruega,
ajustados por edad, sexo, pais y causa de ERP, se ha observado una mejora en la supervivencia
de los pacientes en TRS en el segundo periodo del estudio (2000-2006) con respecto al primer
periodo (1997-2005), siendo mayor para los pacientes en DP que en HD, con una disminucion
del riesgo de mortalidad del 19% vs 10% respectivamente. No obstante, no encuentran

diferencias significativas en la supervivencia global entre las dos modalidades de diélisis?* 22,

En el 2011, Mehrota y cols.?° publicaron un estudio en el que compararon 64.000 pacientes
incidentes en DP con 620.000 en HD desde 1996 hasta 2004. Objetivaron una mejora en la
supervivencia a corto y largo plazo en los pacientes en DP, especialmente en los ultimos afos
del estudio (2002-2004). Al igual que en el registro europeo, observaron que la supervivencia es
similar entre ambas técnicas, tanto en la cohorte global como en la ajustada por grupos de edad,
presencia de DM y/o comorbilidad; sin encontrar diferencias a los 5 afios de seguimiento. En su
poblacién, la probabilidad de TR fue mayor para los pacientes en DP, y la transferencia desde DP

a HD fue superior a la posibilidad de paso desde HD a DP.

15



Introduccion

En la Comunidad Canaria?’ compararon la supervivencia a medio plazo entre ambas técnicas
(1.296 pacientes en HD vs 173 en DP) con un seguimiento medio de 16,2 + 12,4 meses.
Encontraron que el riesgo relativo (RR) de mortalidad fue menor en DP en el primer afio (HR
0,509), sin embargo a partir del segundo afio, sélo la edad se mostré como factor de riesgo de

mortalidad (HR 2,785).

La transferencia de una técnica a otra posibilita una mayor supervivencia de los pacientes. En
un estudio belga, aquellos que comenzaron el TRS mediante DP y cambiaron a HD tuvieron una
supervivencia superior a los que permanecieron en DP, y a los que iniciaron y continuaron en
HD?. En otro estudio nacional realizado en Orense con 993 pacientes con inicio de didlisis entre
1976 y 2012, observaron que los pacientes de DP que cambiaron a HD tuvieron una mayor

supervivencia que los que permanecieron en HD%,

Ambas modalidades de didlisis deben considerarse complementarias bajo la idea de “cuidado
integrado”, ofertando la DP como TRS de inicio (siempre que no existan contraindicaciones ni
negativa del paciente), y la transferencia a HD cuando las complicaciones lo requieran o por

agotamiento de la técnica 2829 30,31,

1.4.- DIALISIS PERITONEAL

Con el término de DP englobamos todas aquellas técnicas de didlisis que utilizan el peritoneo
como membrana de didlisis y su capacidad para permitir |la transferencia de agua y solutos entre
la sangre y la solucién de didlisis. La estructura anatomo-funcional de la membrana peritoneal,
las caracteristicas fisico-quimicas de la solucién de didlisis y el catéter, constituyen los tres

elementos basicos de ésta técnica de dialisis®2.
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1.4.1.- DIALISIS PERITONEAL: OBJETIVO Y TRANSPORTE

El objetivo principal de la dialisis es eliminar agua y moléculas urémicas, y la efectividad en su

eliminacion es fundamental en el prondstico de los pacientes tratados con DP.

Existe una gran variabilidad interindividual en el transporte de solutos y agua a través de la

membrana peritoneal.

El transporte de solutos de la membrana peritoneal se determina mediante la prueba de
equilibrio peritoneal (TEP) que mide, entre otros, la relacidn entre la Creatinina en el dializado y
la Creatinina plasmatica tras un intercambio estandarizado de 4 horas (D/P Cr4). Clasicamente
y en funcién del resultado de esta prueba, los pacientes se clasifican en 4 posibles categorias de
transporte: alto, medio-alto, medio-bajo o bajo (Tabla 2). Actualmente se habla mas de

transporte rapido y lento frente a alto y bajo.

Tabla 2. Clasificacion del transporte peritoneal segun el TEP.

Tipo de transporte D/P Cr4 Capacidad de Transferencia de
Ultrafiltraciéon Solutos
Alto >0,81 Bajo Rapido
Medio-Alto 0,66-0,81 Bajo-medio Intermedio Alto
Medio-Bajo 0,51-0,65 Medio-alto Intermedio Bajo
Bajo <0,51 Alto Lento

Los pacientes con mayor transporte, aclaran las moléculas pequefias en intercambios mas
cortos, sin embargo, experimentan una mayor pérdida proteica, tienen mayor tendencia a
retener liquido por la absorcion mds rapida de la glucosa, y por tanto, estan sometidos a una

exposicién sistémica mayor a la misma.
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Ademas, el tratamiento prolongado con DP induce cambios estructurales (fibrosis, angiogénesis,
vasculopatia hialinizante) y funcionales (aumento de la tasa de transferencia de solutos, fallo de

ultrafiltracién)®.

En un meta-anélisis publicado en el 2006 que incluia 19 estudios®* se observdé cémo un
transporte mas elevado se relacionaba con una mayor mortalidad (aumento del RR del 1,15 por
cada 0,1 aumento en el D/P Cr4, p < 0,001) asi como con una tendencia a un mayor fallo de
técnica (p = 0,12). En el mismo meta-analisis encontraron que el porcentaje de pacientes con
cicladora era inversamente proporcional al riesgo de mortalidad (p = 0,05). Un estudio mas
reciente®, obtuvo resultados similares, objetivando una relacién lineal entre el D/P Cr4 y la
mortalidad (por cada 0,1 unidad mas elevado, riesgo 1,07), y la tasa de ingreso hospitalario (por
cada aumento en 0,1, riesgo 1,05). Similares hallazgos publicaron en un estudio realizado en
Australia y Nueva Zelanda, en el que en 3.702 pacientes, la tasa de transporte peritoneal fue un

factor independiente de supervivencia del paciente y de la técnica de DP* .

Sin embargo, otros autores, no encuentran relacion entre el D/P Cr4 y el prondstico en DP,

estableciendo la edad, comorbilidad y funciéon renal residual (FRR) como predictores

37, 38 39, 40

independientes de supervivencia asi como la presencia de inflamacién , un mayor

aclaramiento peritoneal de proteinas*" %2, y una menor eliminacién sodio y agua3® 3% 43,

1.4.2.- DIALISIS PERITONEAL: SOLUCIONES BIOCOMPATIBLES

El liguido de DP necesita la presencia de un agente osmadtico que cree un gradiente entre la
sangre y la solucion, permitiendo asi la eliminacién de agua. El principal agente utilizado ha sido
la glucosa, sin embargo, no estd libre de efectos secundarios toxicos locales y sistémicos.
Disponemos de tres presentaciones segun su concentracion (1,36%, 2,27% y 3,86% de dextrosa

anhidra)*.
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En la actualidad contamos con soluciones sin glucosa que utilizan otros agentes osméticos y que

ofrecen cierta proteccién metabdlica: la Icodextrina y los aminodacidos.

La Icodextrina es un polimero de la glucosa con una tasa de ultrafiltraciéon (UF) similar a las
soluciones con glucosa al 2,27% pero que se mantiene en el tiempo. Permite la eliminacién de
sodio y agua en intercambios largos (8-12 horas), especialmente en pacientes con transporte
alto®. Los polimeros de glucosa, una vez absorbidos, son degradados a maltosa. Las
concentraciones séricas de maltosa estan elevadas en los pacientes mientras utilizan estas
soluciones aunque tras periodos de seguimiento prolongados no se han visto efectos adversos.

Debido a esto, no se recomienda la utilizacion de mas de una bolsa diaria.

La Icodextrina, permite mejorar la UF, disminuyendo la sobrecarga hidrica y el riesgo CV.
Ademas, al disminuir el aporte de glucosa, se minimizan los efectos secundarios derivados de la
absorcion sistémica de la misma (ganancia de peso, intolerancia a la glucosa y resistencia a la

insulina, y alteracién del perfil lipidico)*.

Las soluciones con aminodcidos tienen una capacidad de UF similar a las soluciones con glucosa
al 1,36%, estan esencialmente destinadas a pacientes desnutridos y se recomienda no utilizarlas

mas de una vez al dia por el riesgo de acidosis y elevacidn de los niveles plasmaticos de urea.

Otro de los objetivos de la DP es la correccion de la acidosis metabdlica para evitar los efectos
catabolicos relacionados con ella. El lactato ha sido el tampdn mas utilizado en DP, sin embargo,
su infusidn se ha asociado con vasodilatacién periférica, disminucidn de la tensién arterial y
alteraciones en la contractibilidad miocardica, aunque la relevancia clinica de estos efectos no
estd clara*. Se considera que la combinacién de lactato y pH bajo determina en parte la
bioincompatibilidad de las soluciones utilizadas en DP. El bicarbonato sddico, por el contrario,
se considera el tampdn ideal al presentar un pH mads fisioldgico y no requerir procesos
metabdlicos intermedios*. Su empleo ha sido posible gracias al desarrollo de sistemas

bicompartimentales. Actualmente disponemos de soluciones con lactato, bicarbonato o una
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mezcla de ambas, cuya recomendacion se basa en la individualizacidn de la prescripcidn para

conseguir una normalizacidn del equilibrio acido-base®’.

El uso de soluciones mas biocompatibles (pH neutro, bajas en productos de degradacion de la
glucosa (PDG), tamponadas con bicarbonato) podria relacionarse con un menor aumento de la
tasa de transferencia de solutos con el tiempo comparado con el uso de soluciones
convencionales (pH bajo, tampdn con lactato, elevada concentracién de glucosa y de PDG), si

bien, hasta la fecha no disponemos de estudios que lo hayan demostrado®.

Las nuevas soluciones parece que aumentan la viabilidad del peritoneo ademads de aportar
ciertos beneficios sistémicos. Igualmente, parece que retrasan la aparicién de anuria y reducen
la tasa de peritonitis*®. No obstante, esta por definir si las nuevas soluciones mas biocompatibles

suponen una mejor supervivencia del paciente con respecto a las convencionales® & 49,

1.4.3.- DIALISIS PERITONEAL: FUNCION RENAL RESIDUAL

La edad, la enfermedad CV y la diabetes se han relacionado con una mayor mortalidad en DP,
asi como la hipoalbuminemia. Distintos estudios prospectivos han demostrado un mejor
prondstico en los pacientes con mayor aclaramiento de moléculas pequefias>. Sin embargo un
reanalisis del estudio CANUSA objetivd que la FRR era mas importante que el aclaramiento
peritoneal®®, al igual que el NECOSAD 2°2. Un estudio posterior demostré que la tasa de pérdida
de la FRR era un mejor factor prondstico de mortalidad y supervivencia de la DP que la FRR al

inicio de la técnica®.

Estas mejores tasas de supervivencia gracias a la FRR, se deben presumiblemente a un mejor
control de la tensidn arterial, de la hipertrofia ventricular izquierda, del estado nutricional, de la
eliminacion de sodio y agua, de los valores de hemoglobina y bicarbonato, y a un mejor

aclaramiento de moléculas medianas y grandes®.
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Por el contrario, la DM, un elevado indice de masa corporal (IMC), historia previa de insuficiencia
cardiaca, la no utilizacion de diuréticos, las peritonitis y los episodios hipotensivos son factores

prondsticos independientes de rapida pérdida de FRR*,

1.4.4.- DIALISIS PERITONEAL: PERITONITIS

Las peritonitis contintdan siendo una causa fundamental de morbimortalidad en DP. Las tasas de
peritonitis varian entre diferentes paises y centros, de 0,06 a 1,66 episodios/paciente-afio,
aunque han ido descendiendo con el tiempo®®. Las guias de la International Society for
Peritoneal Dialysis (ISPD) establecen que la tasa de peritonitis no deberia exceder los 0,5

episodios/paciente-afio®.

Los factores de riesgo identificados con las peritonitis son la edad, el IMC, la comorbilidad, la
DM tipo 2 vy el tabaquismo®’, asi como la pérdida de la FRR. Dependiendo del microorganismo
causal, las peritonitis difieren en su evolucién®®. Hasta un 14% recidivan, en 22% se requiere la
retirada del catéter, 18% son transferidos a HD de forma permanente, y puede suponer la

muerte en el 2-6% de los pacientes>.

El descenso en la tasa de peritonitis en las Ultimas dos décadas, ha sido posible gracias al sistema
de doble bolsa, el uso de mupirocina profilactica, la aplicacién tdpica de gentamicina en el
orificio de salida, la asociacidn de antifungicos a la terapia antibiética, el mayor uso de técnicas
de DP automatizadas (DPA) frente manual (DPCA), y la mejora de los programas de

entrenamiento de los pacientes®>.
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1.4.5.- DIALISIS PERITONEAL: SITUACION ACTUAL

1.4.5.1.- EPIDEMIOLOGIA ACTUAL DE LA DP

El uso de DP difiere entre las distintas regiones y paises. A nivel mundial se estima que 272.000
pacientes se encuentran en DP, lo que representa el 11% del total de la poblaciéon en TRS. Su
tasa de crecimiento anual se estima en un 8%, algo superior a la de HD estimada en 6-7%. Sin
embargo, mientras que paises como China, Tailandia y Estados Unidos han experimentado un
gran crecimiento en la ultima década, su uso en Europa ha caido un 2% anual entre 2005 vy

2012%.

El registro de la ERA-EDTA®?, con datos de méas de 196.000 pacientes entre los afios 1993y 2013,
procedentes de 11 paises, muestra como la prevalencia de la DP ha descendido desde 2007,
mientras que la de HD se ha estabilizado desde 2009. La incidencia de ambas modalidades ha
disminuido y la de TR ha aumentado. En Europa, la incidencia mds baja de DP se encuentra en
Grecia (11,8 pmp) y la mas elevada en Suecia (32,2 pmp). En Espafia la incidencia de DP varia

entre 15,3 pmp en Andalucia y 26,0 pmp en Cantabria.

Las razones que explicarian un menor uso de la DP en Europa son®’:

- Disminucidn de la incidencia de pacientes en dialisis.

- Pacientes incidentes de mayor edad y comorbilidad.

- Aumento del TR anticipado en pacientes en situacion predialisis.

- Forma de organizacién de los programas y cuidados (menor uso de DP en paises con sanidad

privada y concertada).

- Ausencia de educacion del paciente en modalidades de TRS.

- Falta de motivacidn y/o experiencia de los nefrélogos.
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Las estrategias propuestas para la sostenibilidad del TRS comprenderian la promocién del TRy
programas de educacién al paciente sobre TRS que lo orienten hacia la terapia que mejor se
adapte a sus necesidades, asi como la supresion de barreras geograficas relacionadas con la falta

de experiencia y tecnologia®.

1.4.5.2.- MEJORAS Y VENTAIJAS DE LA DP

La DP ha experimentado importantes avances e innovaciones técnicas que, asociados a un
mayor conocimiento de los mecanismos moleculares de transporte y la fisiopatologia de la
membrana, han supuesto una reducciéon de las complicaciones relacionadas con la técnica y han
permitido aumentar la supervivencia de los pacientes en DP durante periodos de tiempo mas
prolongados®® 62,

Los mejores resultados en DP han sido posibles gracias a la introduccion de Icodextrina y de
soluciones mas biocompatibles con menor concentracién de glucosa y de PDG, a la experiencia
acumulada en la técnica y optimizacidn de la terapia con DPA, a una mejor preservacion de la
FRR y membrana peritoneal, al mejor control del balance de fluidos y de las dosis de dialisis, y al
tratamiento mds adecuado de las complicaciones. Igualmente, han contribuido de forma
positiva, las mejores condiciones en las que accede el paciente a la terapia y la mejor

preparacién médica y psicolégica®® ®2,

La DP, méas alld de una posible mejor supervivencia inicial?® % 63 64

, que ya mencionamos
anteriormente, podria ofrecer ciertas ventajas sobre la HD*3°:

- Mantenimiento de la FRR (riesgo de anuria RR 0,65 frente a HD).

- Mejor control de la anemia con menor dosis de eritropoyéticos y hierro.

- Menor morbilidad con menor tasa de infecciones (tasa de infecciones del catéter en HD

RR 1,76 frente a DP; mayor incidencia de neumonia y endocarditis en HD que en DP).
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- Permite preservar el capital vascular.
- Mayor satisfaccioén: libre eleccidn, flexibilidad, calidad de vida, autonomia.
- Tratamiento iddneo pretrasplante.

- Menor coste (PD 44% mas barata que HD).

Con respecto a si la modalidad de dialisis pretrasplante influye en el pronéstico postrasplante,
se ha publicado recientemente un meta-analisis que incluye 16 estudios entre 1980 y 20145
Encuentran que la DP se asocia con una mejor supervivencia del paciente a los 5 afios (RR 0,89)
y un menor riesgo de funcién retardada del injerto (RR 0,5) comparada con la HD. No observan
diferencias en la supervivencia del injerto renal entre ambas terapias de dialisis. Sin embargo,
no pueden determinar si estas diferencias se deben a que los pacientes en DP son generalmente
mas jévenes, con mayor autonomia y una menor comorbilidad, asi como a un menor tiempo en

dialisis.

Otro motivo para promover la DP como primera modalidad dialitica es su menor coste. Aunque
los costes relativos de la HD y DP varian a lo largo del mundo, suelen ser menores en DP. La ratio
coste HD/DP calculada en Espafia es 1,4%. El coste total del tratamiento de un paciente en HD
se estima en 46.660 euros por afio y se calcula que la DP cuesta 32.430 euros, un 44% menos
que la HDY. Estos cdlculos se confirman en el estudio de Villa G y cols., quienes concluyen que
un aumento en el uso de la DP seria deseable tanto desde el punto de vista del paciente como

de la economia®’.
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1.4.5.3.- “PD FIRST” Y “PD FAVORED"”

Lo anteriormente expuesto, ha llevado a algunos paises a una incentivacién de la DP y una
politica de “PD first”®, sin entenderlo como una competicién entre terapias y buscando como
objetivo el mayor beneficio para el paciente®.

En Espafia se ha optado por una politica “PD favored” en la que la Administracion, consciente
de la infrautilizacién de la DP, y basandose en el derecho del paciente a elegir la modalidad de
TRS, ha potenciado el uso de programas de educacién que permitan conocer la técnica y optar
por su utilizacion’®. Desde la implementacién de este tipo de programas’! se ha observado un
aumento lento pero progresivo en los pacientes incidentes en DP en los ultimos afios’% En
Espafia, segun datos del REER?, la incidencia en DP ha subido desde 15,1 pmp en 2007 hasta

22,7 pmp en 2015, con un aumento del 11,9% al 16,9% como modalidad inicial de TRS.

1.5.- GLOMERULONEFRITIS PRIMARIAS

La enfermedad causal de la ERC también parece relacionarse de manera significativa tanto con

la supervivencia del paciente como con el empleo diferencial de procedimientos de TRS™*.

Las GN constituyen un grupo heterogéneo de enfermedades con una elevada morbimortalidad
y coste. Afectan fundamentalmente a pacientes jévenes y son una de las principales causas de

ERCT a nivel mundial en este grupo de edad”.

Las GN pueden clasificarse en primarias cuando afectan exclusivamente al rifidn (Nefropatia IgA,
GN membranosa, Enfermedad de Cambios Minimos, GN Focal y Segmentaria, GN
membranoproliferativa), o secundarias cuando se producen en el contexto de una enfermedad

sistémica inmunoldgica (lupus, vasculitis,...)”.

La forma de presentacién es muy variable, pudiendo detectarse como un hallazgo casual en

pacientes asintomaticos (HTA, proteinuria, microhematuria, elevacién de la creatinina,...), o
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manifestarse como un sindrome nefrdtico (proteinuria, edemas y ganancia de peso) o bien un

sindrome nefritico con un répido deterioro de la funcién renal con clinica urémica”’.

El diagndstico definitivo se realiza mediante la biopsia renal que ademds nos aporta informacion
prondstica. Las nuevas propuestas de clasificaciéon histolégica, basadas en mecanismos
patogénicos en lugar de patrones descriptivos, estdn ayudando a entenderlas y orientar el

tratamiento’®.

La incidencia anual se estima en 2,5 casos por 100.000 adultos para la Nefropatia IgA, 1,2 por
100.000 para la GN membranosa, 0,6—0,8 por 100.000 para la Enfermedad de Cambios Minimos
y GN Focal y Segmentaria, y 0,2 por 100.000 para la GN membranoproliferativa’®. Aunque
probablemente estas cifras infraestimen la incidencia real. La prevalencia difiere a nivel mundial,

influida por factores geograficos, genéticos y socioecondmicos®.

Las infecciones y las enfermedades cardiovasculares siguen siendo las principales causas de
hospitalizacidon y de mortalidad en estos pacientes, como consecuencia de la propia enfermedad

y/o de los tratamientos inmunosupresores utilizados’.

Los factores de riesgo de progresién a ERCT son la proteinuria mantenida, la HTA, el tabaquismo
y la obesidad. Los factores genéticos y la coexistencia de otras enfermedades que afecten al

rifidn también van a influir en su prondstico’.

En un estudio coreano en el que siguieron durante 90 meses a 1.943 pacientes biopsiados con
diagnodstico de GN primaria, observaron que el 16,7% progresaban a ERCT y el 8,4% fallecian. La
mortalidad fue hasta un 67% superior en los pacientes con GN que en los emparejados por edad
y sexo de la poblacién general, siendo incluso mayor en las mujeres. El prondstico estaba

influenciado por la asociacién de factores de riesgo renales (HTA, proteinuria y funcién renal)®.

Otro estudio realizado en 580 pacientes de una etnia china, encontré que los predictores de

ERCT y mortalidad en pacientes con GN primaria eran similares a otros estudios, aunque hubo
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ciertas diferencias en funcién del subtipo de GN siendo la GN focal y segmentaria el predictor
mas potente para desarrollar ERCT, y la GN membranosa con mayores proteinurias el mejor

predictor para mortalidad de cualquier causa®.

Uno de los estudios con mayor tiempo de seguimiento (30 afos) se realizd en 795 pacientes con
GN en Nueva Zelanda. El peor prondstico renal y la mortalidad se relacionaron con la edad, HTA,
proteinuria y deterioro de la funcidn renal al diagndstico. Durante el seguimiento 39,2%

progresaron a ERCT y 51,6% fallecieron®:.

Un estudio realizado en Paris, con poblacion probablemente mdas parecida a la nuestra, y con un
periodo de observacidon de 7 afios, objetivd que el 18,7% de los pacientes requirio inicio de
didlisis. Encontraron la anemiay la diabetes como factores independientes de progresién a parte

de los factores tradicionales ya conocidos®*.

Recientemente se ha publicado un estudio retrospectivo en Estados Unidos con mas de 84.000
pacientes, que analiza la mortalidad entre distintos subgrupos de GN primarias y secundarias
tras el inicio de TRS. Encontraron diferencias en las caracteristicas sociodemograficas y en la
comorbilidad al inicio de la TRS y en la mortalidad, que fue menor para la nefropatia IgA y mayor
para la nefritis lUpica, con distintas causas de mortalidad primaria (CV para la mayoria, y con una

)®°. Cuestiona la agrupacion de las distintas GN en

mayor proporcién de infecciosas en el lupus
una Unica categoria en la mayoria de los estudios publicados, pero no analiza las diferencias en

funcion de las distintas modalidades de TRS.

El mismo grupo ha publicado posteriormente un estudio en el que examina si el subtipo de GN
influye en la eleccion de TRS, basandose en la progresién mas rapida y peor pronéstico de las
formas secundarias frente a las primarias (limitadas al rifién, con menor inflamacién y uso mas
recortado de inmunosupresidn). La mayoria de los pacientes iniciaron HD como primera
modalidad de TRS (79,7%), sélo 13,8% fueron incluidos en DP y 6,4% recibieron un TR anticipado.

Confirmaron que las formas secundarias tenian menor probabilidad de recibir un TR o de iniciar

27



Introduccion

DP. Dentro de las formas primarias, la GN membranosa tuvo mas probabilidades que el resto

para trasplantarse o empezar DP®,

La mayoria de los estudios publicados se centran en la prevalencia y manifestaciones clinicas de
las GN primarias, pocos analizan su prondstico, con disparidad en los resultados y ciertas
limitaciones como el nimero de pacientes, corto tiempo de seguimiento y/o falta de datos
clinicos. Por otro lado, tampoco hemos encontrado estudios que analicen las caracteristicas y

comportamiento de los pacientes con GN primaria en DP.
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Las GN constituyen una de las principales causas de ERCT en diferentes registros de distintos
paises. En Espafia son la cuarta causa de ERCT en incidentes, y la primera en prevalentes (REER

2013)%,

Una vez se establece la ERCT es necesario iniciar una técnica de TRS en pacientes subsidiarios
de tratamiento. Sabemos que el TR es la opcién idénea y que la DP podria ofrecer ciertas

ventajas con respecto a la HD, como se ha mencionado anteriormente.

Los pacientes con GN primaria parecen tener mejor prondstico que enfermos con otras causas
de ERC (DM, enfermedades sistémicas y vasculares), son mas jévenes y con menor comorbilidad.
Todo esto los convierte en candidatos dptimos para la técnica de DP, entendida como terapia

puente hasta la realizacién del TR, evitando ademas la realizacién de un acceso vascular.

Sin embargo, podrian estar mas inflamados en relacién con su enfermedad basal, perder la FRR
de forma rdpida, ademas de haber estado bajo tratamiento inmunosupresor. Como
consecuencia, tienen mayor probabilidad de desarrollar un transporte elevado con el
consiguiente riesgo de fallo de UF, y de padecer algin proceso infeccioso y/o peritonitis,

pudiendo limitar la supervivencia de la técnica.

No hemos encontrado publicaciones en la literatura que analicen el comportamiento y
supervivencia de los pacientes con GN primaria en DP. Nos planteamos, por tanto, revisar las
caracteristicas y evolucion de este grupo de enfermos en DP, en un registro multicéntrico de
prolongada trayectoria y reconocido prestigio en el &mbito nacional, para determinar si esta
técnica de TRS es una opcidn adecuada para este grupo de pacientes al compararlos con el resto
de enfermos. Asi mismo, nos puede ayudar a mejorar su manejo al conocer los factores que

influyen en su prondstico.

31



Justificacion del estudio

32



Hipotesis de Trabajo y Objetivos

3. HIPOTESIS DE TRABAJOY
OBJETIVOS

33



Hipotesis de Trabajo y Objetivos

34



Hipotesis de Trabajo y Objetivos

3.1.- HIPOTESIS DE TRABAJO

La DP ha mostrado una mejora en la supervivencia, que podria ser incluso superior a la de la HD
en los primeros afios de inicio de la técnica y especialmente en pacientes jovenes con baja
comorbilidad®2% 2% 27. 28 A| mismo tiempo, ofrece otra serie de ventajas adicionales'* * tales
como evitar la realizacién de un acceso vascular, permitir una mayor autonomia y tiempo libre
al paciente y reducir el coste econédmico para el sistema. Nuestra hipétesis de trabajo, a la vista
de lo comentado anteriormente, es que la DP conseguiria muy buenos resultados en los
pacientes con GN primaria y podria considerarse una excelente opcién dialitica para este

colectivo de enfermos mientras se encuentran en espera de recibir un TR.

3.2.- OBJETIVOS

3.2.1.- OBJETIVO PRINCIPAL

- Analizar la supervivencia de los pacientes y la técnica de DP a lo largo de 20 afios en los
enfermos incidentes en el Registro Levante de DP cuya nefropatia de base fuera una GN
primaria y comparar los resultados con los registrados en pacientes con otras
enfermedades renales, identificando los principales factores de riesgo asociados a la

supervivencia de los pacientes y de la técnica.

3.2.2.- OBJETIVOS SECUNDARIOS

- Describir las caracteristicas demograficas de los pacientes tratados en el periodo de
estudio, etiologia de la enfermedad renal, comorbilidad al inicio del tratamiento y

definir su situacidn con respecto al TR.
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Revisar los tipos de catéteres implantados, modalidades de DP empleadas y soluciones
utilizadas, asi como examinar los posibles cambios a lo largo del periodo de estudio.
Analizar los datos de adecuacion y transporte, y evolucion de la FRR en la poblacién de
estudio con respecto al resto de pacientes.

Establecer la tasa de peritonitis y gérmenes causales mas frecuentes, asi como
determinar las complicaciones relacionadas con la técnica y hospitalizaciones por
diferentes causas en los pacientes con GN primarias comparado con otras etiologias de

ERCT.
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4. MATERIALY METODOS

37



Material y métodos

38



Material y métodos

4.1.- DISENO DEL ESTUDIO

El estudio se ha realizado de forma observacional, con recogida de datos de manera prospectiva.

4.1.1.- AMBITO

Los datos proceden del Registro Levante de DP. Incluye todos los pacientes tratados mediante
dicha modalidad dialitica en los hospitales de titularidad publica de las provincias de Valencia,

Alicante, Castellon, Albacete, Cuenca y Murcia.

Se han recogido datos de los siguientes centros:

Hospital Universitario y Politécnico de La Fe, Valencia
— Hospital Clinico Universitario de Valencia

— Hospital General Universitario de Valencia

— Hospital Universitario Doctor Peset, Valencia
— Hospital de Manises, Manises

— Hospital de la Ribera, Alcira

— Hospital Lluis Alcanyis, Jativa

— Hospital Francesc de Borja, Gandia

— Hospital General Universitario de Alicante

— Hospital General Universitario de Elche

— Hospital General Universitario de Elda

— Hospital Virgen de los Lirios, Alcoy

— Hospital de Denia-Marina Salud, Denia

— Hospital Universitario del Vinalopd, Elche
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— Hospital Universitario de Torrevieja

— Hospital General Universitario de Castellén

— Complejo Hospitalario Universitario de Albacete

— Hospital Virgen de la Luz, Cuenca

— Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca, Murcia

— Hospital General Universitario Santa Lucia, Cartagena

4.1.2.- SUJETOS Y PERIODO DE ESTUDIO

Se han incluido los datos de todos los pacientes en situacién predidlisis, que comenzaron DP en
los centros referidos, entre el 01-01-1995 y el 31-12-2014, fecha de terminacion del estudio. Se
han excluido los pacientes procedentes de HD, TR y otros centros, asi como los pacientes en

terapia por sindrome cardiorrenal. Se han incluido un total de 2.243 enfermos.

4.1.3.- RECOGIDA DE DATOS

Los datos fueron obtenidos de manera prospectiva. Inicialmente se registraron en una hoja de
recogida de datos (Anexo 1), y posteriormente se cumplimentaron mediante un cuestionario on

line (www.registrolevantedp.es).

Los datos se enviaron periddicamente a la coordinacion central del Registro para su revision,
depuracion de posibles errores si procedia, e inclusion en una base de datos creada a tal fin,
utilizando el programa informatico Microsoft Access®. La base central del Registro estuvo
ubicada en la unidad de DP del Hospital Clinico Universitario de Valencia en sus inicios.
Posteriormente y hasta la actualidad, la base central ha estado localizada en la unidad de DP del

Hospital General Universitario de Albacete.
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4.2.- REPRESENTATIVIDAD DE LA MUESTRA

Uno de los problemas de la DP es el pequefio tamano de sus unidades como consecuencia, por
un lado, de su infrautilizacién, y por otro lado, de la elevada tasa de TR, con una mediana de

supervivencia de la técnica del 50-60% a los 5 afios.

Esto hace necesario el desarrollo de registros y estudios multicéntricos que nos permitan

conocer las caracteristicas y comportamiento de los pacientes incluidos en DP.

El Registro Levante de DP fue creado en 1991, cuenta con una larga experiencia y ha sido modelo
para otros registros autondmicos posteriores. Comprende un total de 6 provincias
pertenecientes a 3 comunidades autdnomas. Segln el censo del Instituto Nacional de Estadistica
de 2010, con 5.962.013 habitantes mayores de 14 afios, esta area comprendia un 15,24 % de la

poblacién adulta espafiola.

En nuestro estudio excluimos los pacientes pertenecientes a los primeros afios del registro
(1991-1994), para evitar posibles errores en la cumplimentacion inicial coincidiendo con la
puesta en marcha del registro. Adicionalmente, excluimos los pacientes procedentes de otra TRS
(HD y TR) por entender que podrian tener una evolucidn diferente a los pacientes sin dialisis

previa.

Lo mencionado anteriormente, junto con el periodo de estudio prolongado (20 afios) y la
naturaleza prospectiva de los datos, conlleva que la muestra de nuestro estudio sea altamente

representativa de este colectivo de pacientes.
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4.3.- VARIABLES DEL ESTUDIO

4.3.1.- DATOS DEMOGRAFICOS GENERALES

Al inicio de la terapia se recogieron datos referentes al sexo, fecha de nacimiento y fecha de

entrada en programa de DP (momento de inicio del seguimiento de cada paciente).

4.3.2.- NEFROPATIA DE BASE

Las distintas causas de nefropatia se clasificaron utilizando los cddigos diagndsticos de la
European Dialysis and Transplant Association (EDTA 1995, Anexo 2) y se agruparon en 9

subgrupos, de forma similar a la utilizada por el REER??, para asi facilitar su analisis:

Nefropatia Diabética

— Nefropatia Vascular-Hipertensiva

— GN Primarias

— Nefropatias Tubulo-Intersticiales Crdnicas
— Enfermedades Poliquisticas

— Enfermedades Sistémicas

— Enfermedades Hereditarias

— No filiada

— Otras nefropatias

La nefropatia diabética la subdividimos en nefropatia diabética tipo 1y tipo 2, por entender que

se comportan de manera distinta.
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Las GN primarias las reclasificamos en varias categorias por tratarse de nuestra poblacién de

estudio:

— GN sin histologia

— GN con histologia indeterminada
— Nefropatia IgA

— GN membranosa

— GN membranoproliferativa

— GN Focal y Segmentaria

— GN Réapidamente Progresiva

4.3.3.- INCLUSION EN PROGRAMA DE DIALISIS PERITONEAL

Se ha registrado el motivo de inclusién en DP para cada paciente:

— Eleccidén propia
— Problemas de acceso vascular
— Patologias médicas asociadas (cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca, DM, mala

tolerancia a HD, otras).

4.3.4.- INCLUSION EN LISTA DE ESPERA DE TRASPLANTE RENAL

Se ha indicado si el paciente estaba incluido en lista de espera de TRy, en caso de exclusion, el

motivo para la misma (patologia asociada, edad, voluntario).
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4.3.5.- FACTORES DE RIESGO

Se han analizado los factores de riesgo CV al inicio de la técnica, como son:

- DM

— Arritmias

— Cardiopatia

— Enfermedad Vascular Cerebral (VC)
— Enfermedad Vascular Periférica (VP)
— HTA

— Dislipemia

Se incluyd la diabetes como factor de riesgo adicional en pacientes con ERP distinta a nefropatia

diabética. Sin embargo, no se ha recogido el tratamiento ni el tiempo desde el diagnéstico.

Respecto a la HTA, se clasifico en leve, moderada y grave, sin especificar tiempo de evolucion,
grado de control, nimero y tipo de farmacos hipotensores. Si bien, en nuestro estudio se

considerd la presencia o ausencia de la misma para el analisis estadistico.

Se han incluido ademas otros factores de riesgo como son la asociacion de:

— Neoplasia
— Enfermedades sistémicas (excluyendo la diabetes)
— Enfermedad pulmonar

— Enfermedad hepatica
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En los dltimos afios del estudio (desde el afio 2007 y con mayor frecuencia desde el 2010) se ha
recogido el indice de comorbilidad de Charlson ajustado por la edad (ICC-E), (Anexo 3)%’. Se ha

dividido en leve, moderado o grave segun la puntuacién obtenida (1-2, 3-4, 25).

4.3.6.- CATETER, MODALIDAD Y SOLUCIONES DE DIALISIS PERITONEAL

Se ha incluido el tipo y la fecha de implantacién del catéter de DP y se ha calculado el tiempo

transcurrido hasta el inicio del tratamiento.

Se han registrado las soluciones de DP utilizadas, y el uso de cicladora (DPA). Con respecto a las
soluciones tampdn, hemos analizado su uso en la segunda década del estudio, por recogida

insuficiente en los primeros anos.

4.3.7.- ADECUACION, NUTRICION Y CINETICA PERITONEAL

4.3.7.1- TRANSPORTE PERITONEAL DE SOLUTOS

La permeabilidad peritoneal para solutos se ha clasificado segun el TEP descrito por
Twardowski®. En funcidn de la relacién entre la concentracidn de Creatinina en el dializado con
respecto a la plasmatica, tras un intercambio de 4 horas de permanencia (D/P Cr4) se establecen

4 tipos de transporte ya definidos anteriormente (Tabla 2).

4.3.7.2.- DOSIS DE DIALISIS, FUNCION RENAL RESIDUAL Y TASA DE CATABOLISMO PROTEICO

NORMALIZADA

El indice utilizado para medir el aclaramiento de solutos es el KT/V de urea semanal
(aclaramiento de urea corregido por el volumen de distribucién). Su célculo esta basado en la

suma de los aclaramientos peritoneales y renales de urea y creatinina. Para ello se determinan
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las concentraciones de urea y creatinina en orina y efluente peritoneal recogidos en 24 horas, y
en plasma. Segun los estudios publicados, el KT/V de urea peritoneal semanal minimo requerido

no debe ser inferior a 1,7%.

La FRR es un factor de supervivencia independiente en DP, con una importante contribucion a
la dosis total de dialisis. Una tasa de FG de 1 ml/minuto equivale a un aclaramiento de creatinina

(CICr) semanal de 10 litros.

La eliminacion diaria de liquidos, midiendo diuresis y UF peritoneal, también es necesario

cuantificarla.

En nuestro estudio hemos analizado en cada paciente, de forma anual, el KT/V total, peritoneal

(KT/Vp) y renal (KT/Vr), y la FRR.

El estado nutricional se ha determinado mediante el calculo de la tasa de catabolismo proteico
normalizada (nPCR), expresada en gramos por kilogramo de peso y dia, y se considera dptimo

para valores superiores a 1,2 gr/kg/dia®.

4.3.8.- PERITONITIS

Las peritonitis infecciosas se definen por la inflamacion del peritoneo con presencia de liquido
turbio y contaje de mas de 100 leucocitos/mm3® con un porcentaje de polimorfonucleares

superior al 50%.

En cada episodio se registré la fecha de inicio, el microorganismo causal, la necesidad de
hospitalizacidn y duracién del ingreso, y la evolucion de la peritonitis (curacidn, recidiva, retirada
de catéter o éxitus). Igualmente se indicd la asociacién de la peritonitis con infeccidn del orificio
de salida (10S), definido por la existencia de signos inflamatorios en el mismo junto con el

aislamiento del germen en el exudado tomado del orificio y en el cultivo del dializado.
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4.3.9.- HOSPITALIZACIONES NO DEBIDAS A PERITONITIS

Se revisaron los episodios de hospitalizacidén por otra causa distinta a peritonitis (ICDP), incluidos

los realizados para entrenamiento, estudio o cirugia de TR.

Se registro la fecha de ingreso, duracién del mismo y el motivo de hospitalizacion:

Patologia cardiaca

— Patologia vascular

— Proceso infeccioso

— Enfermedad gastrointestinal

— Enfermedad neuroldgica

— Patologia endocrinometabdlica

— Neoplasia

— Enfermedad hepatopancreatica

— Patologia respiratoria

— Cirugia de TR, correcciéon de hernias o relacionada con el catéter de DP

— Técnica de DP (Entrenamiento, Fallo de UF/Infradidlisis, Peritonitis no infecciosa,
Hemoperitoneo, Fuga/Hidrotérax,...)

— Otras (Hematoldgica, Uroldgica, Ginecoldgica, Oftalmoldgica, Otorrinolaringoldgica,

Traumatoldgica, Acceso vascular, Psicosocial y Accidental)

4.3.10.- EXCLUSIONES TEMPORALES

Se recogieron todos los episodios de baja temporal durante el seguimiento, definidos como la

suspension temporal de la DP inferior a 12 semanas, con reinicio posterior de la técnica.
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Se indicd la duracidén de la exclusién y la causa:

Peritonitis/10S
— Relacionado con el catéter (migracidn, atrapamiento, disfuncion del mismo)
— Problemas de pared abdominal (fuga del dializado, hernia)

— Otras (no definidas o independientes de la técnica: TR fallido,...)

4.3.11.- EXCLUSIONES DEFINITIVAS

Se ha determinado la situacién final para cada paciente segun el afio de inclusidén y se ha

estimado la permanencia global media de los pacientes.

Se incluyeron las fechas y motivos de salida definitiva de programa de DP.

Las posibles causas de exclusion definitiva se agruparon en las siguientes categorias:

Exitus

- TR

— Recuperacion de la FRR

— Peritonitis relacionada con la DP

— Infecciosa distinta a peritonitis relacionada con la DP
— 10S/Infeccidn tunel

— Problema de catéter de DP

—  Fuga/Hidrotérax

— Claudicacién/Incapacidad/Deseo cese técnica

— Fallo de UF/Infradidlisis

— Otras
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4.3.11.1.- TRASPLANTE RENAL

Se han revisado los TR realizados durante las dos décadas, y el tiempo medio hasta el mismo.

4.3.11.2.- SUPERVIVENCIA DE LA TECNICA: TRANSFERENCIA A HEMODIALISIS

Se registro la fecha de transferencia a HD y se estimé la mediana de supervivencia de la técnica

de DP.

Asi mismo, se determind la causa de cambio de técnica dialitica:

Peritonitis relacionada con la DP

- Infecciosa distinta de peritonitis

- 10S/Infeccién tunel

- Problemas de catéter

- Fuga/Hidrotérax

- Claudicacién/Incapacidad técnica
- Fallo de UF/Infradialisis

- Otros

4.3.11.3.- SUPERVIVENCIA DEL PACIENTE: EXITUS

Se registro la fecha del fallecimiento y se calculd la mediana de supervivencia de los pacientes.

Las causas de muerte se han definido segun el sistema de codificacién de la EDTA de 1995 (Anexo

4). Para el analisis de los datos, las causas de éxitus se agruparon en los siguientes grupos:

- Cv
— Infecciosa (peritonitis vs otras infecciones)
— Neoplasia
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— Otras

— Desconocida

4.3.11.4.- MEJORIA DE LA FUNCION RENAL RESIDUAL

Se han analizado los pacientes que recuperaron la FRR permitiendo su salida de programa de

DP.

4.4.- ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé una descripcién de la muestra obtenida de acuerdo a la naturaleza de las variables,

(media y desviacidn tipica para variables continuas y frecuencias para variables categoricas).

En el anadlisis bivariado se utilizé la Chi cuadrado de Pearson y sus residuos tipificados para
comparar proporciones o el test exacto de Fisher cuando el tamafio muestral lo aconsejaba, la
T de Student o la U de Mann-Whitney para comparar medias entre dos grupos o mediante el
analisis de la varianza con pruebas de comparacidon multiple de Bonferroni para varios grupos y
el coeficiente de correlacién de Pearson al relacionar variables cuantitativas. Para el analisis de
supervivencia se utilizé el test de log-rank. El afio de inclusion en el programa fue utilizado como
una variable cualitativa ordinal explorando la tendencia lineal. Los contrastes de hipédtesis

fueron bilaterales, con un nivel de significacion de 0,05.

De acuerdo a las caracteristicas de la variable principal se realizaron analisis multivariantes
explicativos, para identificar variables asociadas, mediante regresiones lineales o logisticas,
siguiendo un modelo por pasos hacia atrds en el que se incluyeron las variables con una p < 0,2

en el bivariado, y con una probabilidad de salida de 0,1. Se controlaron los fenémenos de
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confusién e interaccidn. Hay que especificar que el criterio de inclusion de variables en el modelo
de supervivencia se fijo de acuerdo a su analisis como Unica explicativa en la regresién de riesgos
proporcionales de Cox y no mediante los contrastes de hipdtesis de incidencia acumulada o

comparacioén de medias.

Con respecto a las variables de adecuacidn, nutricion y cinética peritoneal, se modelizo
mediante regresion lineal tanto el parametro inicial como el final asi como la media de la pérdida
anual, si procedia. Mientras que para las complicaciones (peritonitis e ingresos por otras causas)
se examind el hecho de presentar alguna (regresién logistica) y el tiempo hasta la aparicion de
la primera (regresion de Cox). En cuanto al analisis de las exclusiones definitivas (éxitus, paso a
HD, TR o mejoria de la FRR) sélo se realizo el andlisis multivariante mediante la regresién de Cox.

Para el analisis del paso a TR se excluyeron los no incluidos en lista de espera de trasplante.

Los analisis estadisticos fueron realizados mediante el programa IBM SPSS Statistics version

19.0.

4.5.- ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

Toda la informacién relacionada con el estudio se considera estrictamente confidencial,
cumpliéndose los requisitos de garantia de confidencialidad y de proteccién de ficheros
informaticos de acuerdo con la Ley Organica 15/99 de Proteccidn de Datos de caracter personal
y su reglamento de desarrollo aprobado mediante el Real Decreto 1720/2007. El estudio
consiste en el analisis de pacientes del Registro Levante de DP, el cual contiene informacion
identificativa del paciente, sin embargo la base de datos ha sido anonimizada, que es a lo Unico
gue hemos tenido acceso, por lo que tampoco ha sido posible solicitar el consentimiento

informado a los pacientes cuyo seguimiento fue registrado, aunque se solicitaria la exencion de
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la cumplimentacién del mismo al proponerse el protocolo de estudio hasta 20 afos después del

registro en algunos casos.

El estudio se acoge a la Declaracion de Helsinki de principios éticos de investigacion biomédica,

actualizados por la Asociacion Médica Mundial en su 642 Asamblea General, en Brasil, el 2013.

El registro del seguimiento de los pacientes se realizdé de acuerdo a la practica clinica habitual
en cada momento, por lo que este proyecto no presenta conflicto de intereses con la industria
y la doctoranda declara que no ha recibido ningln tipo de ayuda econdmica por parte de

empresas publicas o privadas para la realizacidn del estudio.
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5. RESULTADOS
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5.1.- DATOS DEMOGRAFICOS Y NEFROPATIA DE BASE

El nimero total de pacientes incluidos en DP entre el 1 de enero de 1995 y 31 de diciembre de
2014, en situacion previa a dialisis, fue de 2.243 pacientes. El 60% (n 1345) fueron hombres y el
40% (n 898) mujeres, con una edad media de 53,72 afios (DT 15,81), (Figura 1). El 50% de los

pacientes tenian edades comprendidas entre los 42,5 y los 66 afios.

Figura 1. Edad media en el momento de inclusidn en cada afio del estudio.
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Los pacientes con factores de riesgo CV y presencia de alguna comorbilidad tuvieron mayor edad
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de inicio (53 afios vs 62 afios, p < 0,001), con excepcidn de los pacientes con alguna enfermedad

sistémica que fueron mas jovenes (49 anos, p = 0,001).
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La etiologia mds frecuente de ERC en nuestra poblacidn fue la GN primaria, seguida de las
enfermedades renales no filiadas, la nefropatia diabética (si agrupamos la DM tipo 1y tipo 2) y

en cuarto lugar la nefropatia vascular-hipertensiva (Figura 2).

Figura 2. Etiologia de la ERP (n).
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Dentro de las GN primarias (Figura 3), no se dispone de histologia en 215 (44,5%), y en 82 (16,9%)
es indeterminada. La GN mas frecuente con estudio anatomopatoldgico es la nefropatia IgA (88;
18,2%). Menos representacion tienen la GN focal y segmentaria (41; 8,5%), la GN membranosa

(25; 5,2%) y la GN membranoproliferativa (25; 5,2%).
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Figura 3. GN primarias (n).
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Segun la etiologia de la ERC, encontramos que los pacientes con GN primaria fueron mas jévenes
(48 afos) que los pacientes con nefropatia vascular-hipertensiva (63 afos, p < 0,001), nefropatia
por DM tipo 2 (62 afios, p < 0,001), ERC no filiada (58 afios, p < 0,001) y, por el contrario, su edad
de inclusidn fue superior a los pacientes con GN hereditaria (37 afios, p < 0,001), (Figura 4). La
Figura 5, muestra la edad media para cada uno de los grupos con GN primaria al inicio de la DP,

sin significacion (n.s.).
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Figura 4. Edad de los pacientes al inicio de DP segun etiologia ERP.
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Figura 5. Edad de los pacientes al inicio de DP con GN Primaria.
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5.2.- INCLUSION EN PROGRAMA DE DIALISIS PERITONEAL

De los pacientes que fueron incluidos en programa de DP, 1.960 (87,4%) lo hicieron por elecciéon
propia, 123 (5,5%) lo hicieron por problemas de acceso vascular, y el resto por otras patologias
médicas asociadas: 69 (3,1%) cardiopatia isquémica, 36 (1,6%) insuficiencia cardiaca, 29 (1,3%)

DMy 7 (0,3%) por mala tolerancia a HD.

El 94,8% de los pacientes con GN primaria iniciaron DP por eleccién propia, 2,3% por problemas

de acceso vascular y el resto por otras causas (p < 0,001).

5.3.- INCLUSION EN LISTA DE ESPERA DE TRASPLANTE RENAL

Mas de dos tercios de los pacientes (1.537, 68,5%) estaban incluidos en lista de espera de TR.
Las razones de exclusidn fueron: patologia asociada 348 (49,9%), edad 284 (40,7%), voluntaria

24 (3,4%) y no especificada en el resto 42 (6%).

De los pacientes con GN primaria, 422 (87,4%) fueron incluidos en lista de TR (p < 0,001), sin

encontrar diferencias en las causas de exclusion.
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5.4.- FACTORES DE RIESGO Y COMORBILIDAD

Se han analizado los distintos factores de riesgo CV, recogidos en la Tabla 3.

Tabla 3. Factores de riesgo CV en todos los pacientes incluidos en el estudio.

Resultados

FACTOR DE RIESGO CV n %

Cardiopatia 469 20,9
VC 144 6,4
VP 166 7,4
Dislipemia 1.003 44,7
HTA 902 41,8
DM 530 23,6
Arritmias 142 6,3

A continuacion, mostramos otras patologias y comorbilidades asociadas que podian influir en la

evolucién de los pacientes. Encontramos que ninguna de éstas superaba una prevalencia del 6%

(Tabla 4).

Tabla 4. Factores de riesgo no CV en todos los pacientes incluidos en el estudio.

FACTOR DE RIESGO n %
Neoplasia 99 4,4
Enfermedades sistémicas 116 5,2
Enfermedad pulmonar 124 5,5
Enfermedad hepdtica 32 1,4
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El ICC-E en el momento de inclusién en programa de DP se ha recogido en 813 pacientes (36,2%)

a partir del afio 2007, y se ha dividido en leve, moderado o grave segun la puntuacion obtenida.

El valor medio para los pacientes en los que se determind fue de 4,71 (ET 0,74). Calculamos la

edad media y mortalidad global para cada uno de los grupos (Tabla 5).

Tabla 5. Indice de Comorbilidad de Charlson corregido por la edad.

ICC-E n % Edad media (ET) Mortalidad
Leve 1-2 125 15,4 37,7 (0,89) 0%
Moderado 3-4 304 37,4 51,7 (0,64) 1,3%
Grave 25 384 47,2 61,1 (0,55) 4,4%
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Comparamos nuestro grupo con el resto de enfermos incluidos en el estudio. Observamos que

los pacientes con GN primaria presentaban mayor porcentaje de hombres y menor comorbilidad

con un porcentaje similar de HTA y dislipemia (Tabla 6).

Tabla 6. Factores de riesgo y comorbilidad en las GN primarias vs el resto de patologias.

Caracteristicas-Comorbilidad GN primaria Resto ERP p
Hombre/Mujer (%) 65,6/ 34,4 58,4/ 41,6 = 0,004
Edad AfRos 48,14 (14,22) 55,26 (15,89) <0,001

(DT)

Inclusién TR n (%) 422 (87,4) 1.537 (63,3) < 0,001
Cardiopatia n (%) 54 (11,2) 415 (23,6) < 0,001
VC n (%) 12 (2,5) 132 (7,5) < 0,001
VP n (%) 13 (2,7) 153 (8,7) < 0,001
Dislipemia n (%) 216 (44,7) 787 (44,7) n.s.
HTA n (%) 194 (41,1) 708 (42,0) n.s.
DM n (%) 18 (3,7) 512 (29,1) < 0,001
Arritmias n (%) 12 (2,5) 130(7,4) < 0,001
Neoplasia n (%) 9(1,9) 90 (5,1) = 0,002
Enfermedades sistémicas n (%) 10(2,1) 106 (6) =0,001
Enfermedad pulmonar n (%) 15(3,1) 109 (6,2) = 0,008
Enfermedad hepatica n (%) 10(2,1) 22 (1,3) n.s.
ICC-E leve n (%) 51(29,1) 74 (11,6)

ICC-E moderado n (%) 76 (43,4) 228 (35,7) < 0,001
ICC-E grave n (%) 48 (27,4) 336 (52,7)
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5.5.- CATETER DE DIALISIS PERITONEAL

El catéter mas utilizado fue el autoposicionante (995; 44,6%), seguido del Tenckhoff® (757;

33,9%) y en menor porcentaje del Swan-neck® (264; 11,8%) u otros (217; 9,7%).

Sin embargo, el tipo de catéter implantado ha variado a lo largo del estudio (p < 0,001). En la
primera década del estudio el catéter mas habitual era el Tenckhoff® (60%), cuyo uso ha caido
progresivamente hasta el 5%. Por el contrario, el catéter autoposicionante ha ganado
popularidad desde el inicio de su uso en 1998 hasta la actualidad, comprendiendo el 92% de los

nuevos catéteres insertados (Figura 6).

Figura 6. Tipo de catéter implantado en cada afio del estudio (%).
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p < 0,001

El tiempo medio transcurrido desde la implantacién del catéter hasta el inicio de dialisis fue 59,6
dias (DT 125,1). A lo largo de las dos décadas de estudio, observamos una tendencia a implantar

el catéter con anterioridad (p < 0,001), (Figura 7).
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El catéter Tenckhoff se implantdé de media 50 dias antes del inicio de la didlisis y el

Autoposicionante 73 dias (p = 0,001).

Figura 7. Dias desde la implantacion del catéter hasta el inicio de DP.
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p < 0,001

Encontramos que el catéter de DP se implantd de manera mas precoz en los pacientes con
dislipemia (77 dias, p < 0,001) y diabetes (72 dias, p = 0,045), y en los pacientes que habian
optado por decision propia a DP (62 dias) aunque sin significacion con respecto a los que lo

hicieron por problemas de acceso vascular (45 dias) o patologia médica (34 dias).

Con respecto a la ERP, también se observaron diferencias, aunque no significativas, entre los
pacientes con nefropatia diabética o vascular (74 dias) frente a aquellos con una enfermedad
sistémica (41 dias). En los pacientes con GN primaria el tiempo medio desde la implantacién del

catéter hasta el inicio de la didlisis fue de 56 dias (DT 122,4).
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5.6.- SISTEMA INICIAL

La gran mayoria de los pacientes (1.975; 88,2%) iniciaron la terapia de DP con sistema de doble
bolsa integrado. Su uso comenzd a expandirse desde finales de los afos 90, sustituyendo a los
sistemas antiguos (3,9%) que dejaron de utilizarse desde el inicio del afio 2000. El uso de
cicladora como tratamiento inicial ha permanecido estable a lo largo del periodo de estudio

(7,9%, rango 3-14%), (Figura 8).

Figura 8. Sistema inicial utilizado en cada afo del estudio (%).
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Durante el seguimiento, 337 pacientes (15%) cambiaron a cicladora (Figura 9), con lo que el
porcentaje de pacientes en DP automatizada aumenté del 7,9 al inicio de la técnica al 22,4% en
algin momento del seguimiento. Por el contrario, 12 pacientes (0,5%) pasaron de cicladora a

manual.
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Figura 9. Pacientes que cambiaron de manual a cicladora cada afio (%).
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El tiempo medio que transcurrié hasta el cambio fue 15 meses (DT 17,87). Sin embargo, este
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tiempo se ha acortado en los Gltimos afios como se aprecia en la Figura 10 (p < 0,001).

El 60,4% de los pacientes inician o cambian a cicladora el mismo afio de inclusion en programa,
el 20,8% lo hacen en el segundo afo, y el 7,5% y 6,5% en el tercer y cuarto afios respectivamente

(p < 0,001).
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Figura 10. Tiempo desde inicio DP hasta el cambio a cicladora (meses).

50

45

1996 |
1997 I
1998 _.-':
1999 I
2000 _
2001 _:':

2002 _

2003

2004 _

2005 _
2006 —
2007 — __:"
2008 —
2009 E—
2010 —

No encontramos diferencias en el uso de cicladora segun el sexo ni la presencia de factores de

riesgo CV ni otras comorbilidades.

El uso de cicladora en los pacientes con GN primaria esta en la media con respecto al resto de
etiologias de ERC tanto en el uso global (23,7% vs 22,5%), como de inicio (7,7% vs 7,4%) y

posterior cambio desde manual (16% vs 15,1%), sin significacion.

Las enfermedades poliquisticas tienen mayor prescripcion de DPA de inicio (12,3%) y en las
enfermedades hereditarias se produce un mayor cambio desde manual a cicladora (33,3%), (p =

0,007), (Tabla 7).

Las enfermedades hereditarias son las que presentan mayor uso de cicladora global (40,5%),
mientras que la nefropatia vascular-hipertensiva cuenta con una menor prescripcion de DPA

(18,8%) al igual que las enfermedades no filiadas (18,7%), (p = 0,02), (Tabla 7).
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Tabla 7. Uso de cicladora segun la ERP.

Resultados

ERP Cicladora Inicial Cambio a Cicladora Total

(%) cicladora (%) (%)

p = 0,007 p=0,02

GN Primarias 7,7 16,0 23,7
Nefropatia Diabética tipo 1 8,4 20,2 28,6
Nefropatia Diabética tipo 2 5,4 15,0 20,4
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 5,9 12,9 18,8
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 6,8 16,5 23,3
Enfermedades Poliquisticas 12,3 10,7 23,0
Enfermedades Sistémicas 11,1 14,1 25,3
Enfermedades Hereditarias 7,1 33,3 40,5
No filiada 5,7 13,0 18,7
Otras 13,6 91 22,7
MEDIA 7,4 15,1 22,5

En relacién al momento de cambio no encontramos diferencias significativas. En las GN

primarias se produjo en un tiempo similar a la media (15,5 meses), mientras que las intersticiales

fueron las que mas tardaron (20,3 meses) y los poliquisticos los mas precoces (10,7 meses).
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5.7.- SOLUCIONES DE DIALISIS PERITONEAL

5.7.1.- ICODEXTRINA

Con respecto a las soluciones utilizadas, 538 pacientes (24%) utilizaron Icodextrina. Sin embargo,
su uso ha experimentado un aumento progresivo, especialmente en la primera década del

estudio hasta estabilizarse en la segunda (Figura 11).

Figura 11. Pacientes con Icodextrina segun el afio de inclusion en DP (%).
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En la mayoria, su introduccion fue al medio afio de haber comenzado la DP (6 meses, DT 13,21),
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aunque este tiempo se ha ido recortando hasta los 2-3 meses en los Ultimos 5 afios (Figura 12).

De hecho, hasta el 77,1% introducen Icodextrina en el primer afio en DP (p < 0,001).
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Figura 12. Tiempo desde el inicio de la DP hasta la introduccidn de Icodextrina (meses).
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p < 0,001

En los pacientes en DPCA se asocia Icodextrina en un 18,4%, que aumenta a un 29,5% en aquellos
en programa de DPA desde el inicio, y hasta el 49,6% cuando se produce el cambio de DPCA a

DPA (p < 0,001).

Con respecto a los factores de riesgo, hubo diferencias significativas en los pacientes con DM
con uso de Icodextrina en un 35,8% frente al 20,3% en los no diabéticos (p < 0,001), y en los

enfermos con dislipemia (31% vs 18,3%, p < 0,001) e hipertensos (26,9% vs 23,1%, p = 0,039).

No encontramos diferencias en el uso de Icodextrina para el resto de factores de riesgo, aunque

si observamos una menor utilizacién en los pacientes con hepatopatia (9,4% vs 24,2%, p=0,051).

Al analizar el uso de Icodextrina en funcidn de la ERC de base, también hallamos diferencias (p
< 0,001). Las GN primarias tuvieron una menor utilizacién (19,5%), similar a los enfermos con
nefropatia tubulo-intersticial. Los pacientes con mayor uso, por el contrario, fueron los

diabéticos y las enfermedades hereditarias, como se refleja en la Tabla 8.
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Tabla 8. Uso de Icodextrina y tiempo hasta su introduccidn segun la ERP.

ERP Icodextrina Tiempo a Icodextrina (DT)
(%) (meses)
p <0,001 n.s.
GN Primarias 19,5 5,3(13,47)
Nefropatia Diabética tipo 1 36,8 6,6 (13,63)
Nefropatia Diabética tipo 2 34,0 4,5 (9,98)
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 27,6 5,6 (10,53)
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 19,6 8,2 (13,29)
Enfermedades Poliquisticas 26,2 4,8 (12,19)
Enfermedades Sistémicas 24,2 6,8 (17,12)
Enfermedades Hereditarias 35,7 8,0 (18,45)
No filiada 17,1 6,8 (17,12)
Otras 31,8 1,2 (1,06)
MEDIA 24,0 6,0 (13,21)

5.7.2.- AMINOACIDOS

Sélo se utilizaron soluciones con aminodcidos en 128 pacientes (5,7%) y éstas no se introdujeron

en la terapia hasta casi la mitad del periodo de nuestro estudio (afio 2003). La mayoria de los

pacientes (84,5%) las asocian desde el primer afio en programa de DP (p < 0,001).

Su uso fue superior en los pacientes diabéticos que en los no diabéticos (9,2% vs 4,6%, p <0,001).

Lo mismo sucedié con los enfermos con dislipemia (7,8% vs 4,0%, p < 0,001) y en los hipertensos

(7,8% vs 4,6%, p = 0,002). No encontramos diferencias para el resto de factores.

Observamos diferencias en el uso de aminodcidos segun la etiologia de la ERP (p= 0,025). Su

utilizacidn en los pacientes con GN primaria fue practicamente igual a la media (5,6% vs 5,7%),

no obstante, su uso fue mayor en los pacientes con poliquistosis (9,6%) y en los diabéticos
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(8,25%), y practicamente no se utilizdé en las nefropatias intersticiales (2,9%), como se aprecia

en laTabla9.

Tabla 9. Uso de aminoacidos segun la ERP.

ERP Aminoacidos (%)
GN Primarias 5,6
Nefropatia Diabética tipo 1 8,3
Nefropatia Diabética tipo 2 8,2
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 6,8
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 2,9
Enfermedades Poliquisticas 9,6
Enfermedades Sistémicas 5,1
Enfermedades Hereditarias 4,8
No filiada 3,4
Otras 4,5
MEDIA 57
p =0,025

La mayoria de los pacientes en tratamiento con aminoacidos estan ademas con Icodextrina (117

de 128 pacientes, 91,4%, p < 0,001). El porcentaje de pacientes que utilizan una combinacion de

Icodextrina y aminoacidos con respecto al total es de 5,22%, sdlo Icodextrina 18,77%, sélo

aminodcidos 0,49%, y ninguna de las dos 75,52%.

El 8,6% de los pacientes que cambian a cicladora estan con aminodcidos, frente al 5,5% que se

mantienen en manual (p = 0,024).
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5.7.3.- TAMPON

En relacion al tampdn usado, tenemos datos de 1.233 pacientes (55%), recogidos principalmente

en la segunda década del estudio (n 1.150), Tabla 10.

Tabla 10. Uso de soluciones tampdn segln la composicidén de lactato-bicarbonato y PDG.

TAMPON n %

Lactato — PDG alto 250 20,3
Lactato — PDG bajo 40 3,2
Lactato/Bicarbonato — PDG medio 483 39,2
Lactato/Bicarbonato — PDG bajo 302 24,5
Bicarbonato — PDG bajo 158 12,8

Analizamos el uso de soluciones tampdn a partir del afio 2004. La mayoria de los pacientes (65%)
utilizaron soluciones con una combinacién de lactato y bicarbonato (Tabla 11), asi como con

PDG bajo (39,9%) o medio (41,7%), (Tabla 12).

Tabla 11. Soluciones seguin la composicién de lactato-bicarbonato desde el afio 2004.

TAMPON n %

Lactato 252 21,9
Lactato + Bicarbonato 748 65,0
Bicarbonato 150 13,1

Tabla 12. Soluciones segun la composicién de PDG desde el afio 2004.

TAMPON PDG n %

Alto 212 18,4
Medio 459 39,9
Bajo 479 41,7
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El tipo de tampdn utilizado ha cambiado a lo largo del estudio, con un descenso progresivo en
el uso de soluciones con lactato y PDG alto, y un aumento en las soluciones con combinacidn de
lactato y bicarbonato y PDG medio-bajo, permaneciendo estable los ultimos afios (p < 0,001),

Figura 13y 14.

Figura 13. Uso de soluciones (%) segtin la composicion de lactato-bicarbonato en cada afio.
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Figura 14. Uso de soluciones (%) segun la composicion de PDG en cada afio.
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Revisamos la edad media de los pacientes para cada tipo de tampdn, que fue menor para
aquellos con soluciones con mezcla lactato-bicarbonato y PDG medio (52,6 afios, ET 0,65) y
mayor en los que estaban con soluciones con bicarbonato (58,6 afnos, ET 1,1), (p < 0,001).
Igualmente calculamos el ICC-E para cada solucién (n 777), sin que encontraramos diferencias
significativas, si bien habia un mayor porcentaje de pacientes con bicarbonato que tenian un
ICC-E grave (57,6% vs 47,5% de media en el resto de soluciones, n.s.). Analizamos el porcentaje
de enfermos incluidos en lista de espera de TR que fue menor para los enfermos con soluciones
con lactato y PDG alto (60,8%) y bicarbonato (58,2%) frente al resto con mas de un 75% de

pacientes incluidos (p < 0,001).
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La mortalidad fue superior para las soluciones con lactato y PDG alto (21,1%) y sélo bicarbonato
(16%), y menor para aquellas con mezcla bicarbonato-lactato y PDG medio-bajo (6%), (p <

0,001).

La mediana de supervivencia global del paciente fue de 112,5 meses (IC 95%: 103,7-121,2)
equivalente a 9,4 afios. Esta se redujo a 59,4 meses (IC 95%: 46,6-72,2) para las soluciones con
lactato y PDG alto, y a 55,4 meses (IC 95%: 32,3-78,4) para las soluciones con bicarbonato como

Unico tampdn (p < 0,001), (Figura 15).

Figura 15. Supervivencia global de los pacientes segun la solucidon tampdn utilizada en la dltima

década.
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No encontramos diferencias significativas para la transferencia a HD (21,7%) ni la supervivencia
de la técnica con una mediana de 70,7 meses (IC 95%: 62,4-79,1) en funcidn de la solucidn

empleada (Figura 16).

Figura 16. Supervivencia de la técnica segun la solucidn tampén utilizada en la dltima década.
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5.8.- ADECUACION, NUTRICION Y CINETICA PERITONEAL

5.8.1.- ESTUDIOS DE ADECUACION

De los 2.243 pacientes, disponemos de estudios de adecuacién en 1.867 pacientes (83,2%), con
un total de 4.978 test realizados donde el numero de estudio de cada paciente coincide con el

afio de permanencia en la técnica (Tabla 13).

Tabla 13. Estudios de adecuacién realizados en toda la poblacién a estudio.

Estudios Adecuacién n %
Ninguno 376 16,8
1 585 26,1
2 573 25,5
3 316 14,1
4 168 7,5
25 225 10,0

Si revisamos nuestro grupo con respecto al resto (Tabla 14), encontramos un porcentaje de

estudios realizados similar (n.s.).

Tabla 14. Estudios de adecuacién realizados segun la ERP.

Estudios Adecuacion GN primarias Resto ERP
n (%) n (%)

Ninguno 89 (18,4) 287 (16,3)

1 126 (26,1) 459 (26,1)

2 118 (24,4) 455 (25,9)

3 66 (13,7) 249 (14,2)

4 35(7,2) 133 (7,6)

>5 49 (10,1) 176 (10,0)

n.s.
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De forma global, se han efectuado 2,08 estudios por paciente en las GN primarias, frente 2,15

estudios por paciente en el resto de enfermos.

5.8.2.- TRANSPORTE PERITONEAL DE SOLUTOS

En nuestro estudio, observamos como el D/P Cr4, determinado de manera anual en los
pacientes, ha aumentado muy discretamente desde 0,67 (DT 0,12) en el primer afio de estudio

hasta 0,69 (DT 0,13) en los ultimos estudios (Figura 17).

Figura 17. D/P Cr4 medio segun el afio de determinacion.
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No encontramos diferencias en el D/P Cr4 medio para las GN primarias frente al resto de ERP,
con un valor medio global de 0,68 (DT 0,13) vs 0,67 (DT 0,12) respectivamente. Sin embargo, si
apreciamos un aumento del transporte con el tiempo, mas acusado en nuestro grupo que en el

resto de enfermos (p = 0,029), (Figura 18).

79



Figura 18. Evolucion anual del D/P Cr4 segun la ERP.
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Distribuimos los pacientes (n 1.674) en 4 grupos, seguin la clasificacion de Twardowski, en

funcién de su transporte peritoneal al inicio de la técnica (Tabla 15). El transporte inicial se situé

en valores medios para la mayoria de los pacientes. No encontramos diferencias en el transporte

segun la ERP, aunque si apreciamos un porcentaje discretamente mayor de pacientes con

transporte alto en nuestro grupo (p = 0,093).

Tabla 15. Clasificacion del transporte peritoneal inicial global y segun la ERP.

Transporte D/P Cr4 Global GN primarias Resto ERP
n % % %
Alto >0,81 207 12,4 15,9 11,4
Medio-Alto 0,66-0,81 690 41,2 39,4 41,7
Medio-Bajo 0,51-0,65 616 36,8 34,1 37,5
Bajo <0,51 161 9,6 10,6 9,3
n.s.
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Al analizar el transporte segun el sexo, encontramos que los hombres presentan mayor D/P Cr4
que las mujeres (0,69 vs 0,65, p < 0,001), asi como los pacientes no incluidos en lista de espera

de TR (0,69 vs 0,67, p = 0,001).

Segln la presencia de factores de riesgo, presentan mayor transporte los pacientes con
hepatopatia (0,77, p = 0,01), VP (0,70, p = 0,001), enfermedades sistémicas (0,70, p = 0,016),
neoplasia (0,70, p = 0,02), arritmia (0,70, p = 0,031), cardiopatia (0,69, p = 0,009), DM (0,69, p =

0,001), dislipemia (0,68, p = 0,005) e HTA (0,68, p = 0,005).

En el analisis multivariante, objetivamos que al inicio de la técnica se relacionan con un
transporte mas alto, la presencia de HTA (p = 0,021), DM (p = 0,055), dislipemia (p = 0,069),
padecer una hepatopatia (p = 0,004) o una enfermedad sistémica (p = 0,010), y por el contrario
se relacionan con un transporte menor ser mujer (p < 0,001) y estar incluido en lista de espera

de TR (p = 0,038), (Tabla 16).

Tabla 16. Andlisis multivariante del transporte peritoneal inicial.

Coeficiente B p
HTA 0,014 0,021
DM 0,014 0,055
Dislipemia 0,011 0,069
Enfermedad hepatica 0,081 0,004
Enfermedad sistémica 0,035 0,010
Sexo (vardn) -0,037 <0,001
Inclusion TR -0,014 0,038
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Al final del tiempo en programa de DP, en el analisis multivariante, se asocia con un mayor
transporte el tener previamente un D/P Cr4 mas elevado (p <0,001) y una menor FRR (p =0,001),
asi como el numero de ingresos (p= 0,006), peritonitis (p= 0,001), el uso de Icodextrina (p <
0,001) y padecer una enfermedad hepatica (p = 0,097). En cambio, presentan un transporte mas
bajo las mujeres (p =0,081), y los pacientes con afio de inclusién mas reciente (p = 0,014), (Tabla

17).

Tabla 17. Andlisis multivariante del transporte peritoneal final.

Coeficiente B p
D/P Cr4 0,572 < 0,001
FRR basal -0,002 0,001
Peritonitis 0,006 0,001
Ingresos hospitalarios 0,004 0,006
Icodextrina 0,044 <0,001
Sexo -0,010 0,081
Enfermedad hepdtica 0,045 0,097
Afio de inclusidn -0,001 0,014

5.8.3.- TASA DE CATABOLISMO PROTEICO NORMALIZADA

Durante el seguimiento, observamos una disminucion progresiva en la nPCR desde 1,12 g/Kg/dia
de media (DE 0,36) en el primer afio hasta 0,94 g/Kg/dia (DE 0,30) en los uUltimos estudios (Figura

19).
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Figura 19. nPCR medio (g/Kg/dia) segun el afio de determinacion.
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Los pacientes con GN primaria tienen una mayor nPCR a lo largo del estudio con menor
disminucién de la misma con el tiempo, con respecto al resto de enfermos (p < 0,001), (Figura

20).

Figura 20. Evolucion anual del nPCR (g/Kg/dia) segtn la ERP.
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Las mujeres presentan mayor nPCR (1,14 vs 1,10 g/Kg/dia, p = 0,045), al igual que los pacientes
incluidos en lista de espera de TR (1,16 vs 1,02 g/Kg/dia, p < 0,001) y los pacientes con mayor

FRR (p < 0,001).

Encontramos menor nPCR (g/Kg/dia) en los pacientes de mayor edad (p < 0,001), asi como en
aquellos con antecedentes de neoplasia (1,01, p = 0,009), arritmia (1,01, p = 0,002), VC (1,02, p

=0,003), VP (1,03, p = 0,001) y cardiopatia (1,06, p = 0,002).

En el andlisis multivariante, advertimos que tienen mayor nPCR (g/Kg/dia) los pacientes con
mayor FRR (p < 0,001), las mujeres (p < 0,001) y los incluidos en lista de espera de TR (p = 0,002).
Por el contrario, presentan menor nPCR los pacientes de mayor edad (p < 0,001) y los incluidos

en DP en aifos mas recientes (p = 0,034), (Tabla 18).

Tabla 18. Analisis multivariante del nPCR inicial (g/Kg/dia).

Coeficiente B p
FRR 0,022 <0,001
Sexo 0,090 <0,001
Inclusion TR 0,064 0,002
Edad -0,002 <0,001
Afio de inclusion -0,003 0,034

84



Resultados

5.8.4.- FUNCION RENAL RESIDUAL

Calculamos una pérdida de la FRR de 1,80 ml/min/afio en 1.278 pacientes en los que se ha
determinado la misma en el afio de inclusién en DP y anualmente hasta su salida de programa.
La FRR cae desde 7,10 ml/min/1,73m? (DE 4,27) en el primer afio hasta 2,28 ml/min/1,73m? (DE
2,62) en el sexto (Figura 21) y por debajo de 0,5 ml/min/1,73m? (DE 0,6) a partir del décimo afio

en programa.

Figura 21. FRR media (ml/min/1,73m?) segln el afio de determinacion.
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No encontramos diferencias en la evolucidon de la FRR segun el tipo de ERP. Sin embargo, en los
pacientes con GN primaria, esta caida ha sido de 1,53 ml/min/afio vs 1,87 ml/min/afio en el

resto de ERP (n.s.), (Figura 22).
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Figura 22. Evolucidn anual de la FRR (ml/min/1,73m?) segun la ERP.
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La existencia de DM (pérdida 2,47 vs 1,6 ml/min/afio, p = 0,007), VP (2,97 vs 1,7 ml/min/afio, p
=0,012) y una mayor FRR inicial (p < 0,001), influyen negativamente en la tasa de pérdida de la

FRR.

Objetivamos una pérdida mas rdpida de la FRR en los pacientes con Icodextrina (2,26 vs 1,63
ml/min/afio, p = 0,039), sin encontrar diferencias para el resto de soluciones tampdn ni de
aminoacidos. Observamos una tendencia a una mayor pérdida en los pacientes en DPA vs DPCA

(2,14 vs 1,67 ml/min/afio, p = 0,056).

En el analisis multivariante, se relacionan con mayor tasa de pérdida (Tabla 19), tener un
transporte mas alto al final de la técnica (p = 0,018), una mayor FRR de inicio (p < 0,001) y

padecer VP (p = 0,006).

En la FRR al final del programa en DP influyen, junto con las variables previas (D/P Cr4 y FRR

inicial), las peritonitis (p < 0,001) y los ingresos hospitalarios por cualquier causa (p < 0,001).
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Tabla 19. Analisis multivariante de la tasa de pérdida de la FRR (ml/min/afio).

Resultados

Coeficiente B p
D/P Cr4 final 2,504 0,018
VP 1,404 0,006
FRR inicial 0,286 <0,001

5.8.5.- DOSIS DE DIALISIS

El KT/V total medio de todos los estudios realizados ha sido 2,43 (DE 0,61). Observamos una

disminucién del mismo desde el inicio de la DP (2,6) hasta el momento de salida (2,2), aunque

permaneciendo siempre por encima de las recomendaciones de las guias (> 1,7), (Figura 23).

Figura 23. KT/V total medio segun el afio de determinacion.
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No encontramos diferencias al analizar las GN primarias con respecto al resto de ERP,
obteniendo pardmetros de adecuacion similares, con un KT/V total medio 2,40 (DE 0,58) vs 2,43
(DE 0,62) respectivamente. La Figura 24 muestra la evolucién anual del KT/V para cada grupo de

enfermos (n.s.).

Figura 24. Evolucion anual del KT/V total segun la ERP.
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Al analizar por separado el KT/Vr (Figura 25) y KT/Vp (Figura 26), observamos como a medida
que disminuye el primero, se produce un aumento del segundo, permitiendo mantener dosis de
KT/V total adecuadas (Figura 24). Esto se cumple tanto en las GN primarias como en el resto de
pacientes. Unicamente encontramos diferencias en el KT/Vr, con un valor medio de 0,91 (DE
0,68) para las GN primarias y 0,96 (DE 0,75) para el resto de patologias (p = 0,029). El KT/Vp

medio fue de 1,49 (DE 0,51) para nuestro grupo y 1,48 (DE 0,51) para el resto (n.s.).
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Figura 25. Evolucion anual del KT/Vr segun la ERP.
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Figura 26. Evolucion anual del KT/Vp segun la ERP.
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En el siguiente grafico (Figura 27) se refleja, en el global de pacientes, la caida progresiva de la
FRR y del KT/Vr durante los afios de seguimiento en DP, con el aumento del KT/Vp, y un ligero

descenso del KT/V total.

Figura 27. Evolucion de la FRR (ml/min/1,73m?) y del KT/V total, KT/Vry KT/Vp.
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Revisamos el cumplimiento de las guias de adecuacion, encontrando que en 1.858 de los
pacientes con KT/V calculado, el 84,5% de éstos alcanzaba un valor minimo de 1,7 en todos los

estudios.

En el 91,8% de los 4.694 estudios realizados se cumplia el KT/V minimo. Al realizar el analisis
segln el afio de determinacidn, observamos un mayor cumplimiento al inicio de la técnica con
una disminucion del porcentaje de pacientes con KT/V adecuado con el tiempo en programa (p

<0,001), (Tabla 20).
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Tabla 20. Estudios con KT/V adecuado en cada afio.

Resultados

ANO estudio 1 2 3 4 5 6
n estudios 1838 1257 694 384 222 125
% estudios con 94,3 91,8 89,5 90,4 88,7 82,4
KT/V>1,7
p < 0,001

No encontramos diferencias en el cumplimiento de las guias entre los pacientes con GN primaria

(86,5%) y el resto enfermos con otra causa de ERP (83,9%), ni en los estudios realizados con KT/V

> 1,7 segun la ERP (93,1% en las GN primarias vs 91,4% en el resto) (Figura 28).

Figura 28. Evolucion anual de los estudios (%) con KT/V adecuado segun la ERP.
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Analizamos las caracteristicas de los pacientes que siempre tuvieron estudios con KT/V
adecuado y encontramos diferencias segun el sexo: 89,7% de las mujeres vs 81% de los hombres
(p < 0,001), la edad: 52,8 afios vs 58,1 afios (p < 0,001), estar incluido en lista de espera de TR:
89% vs 74,9% (p < 0,001), asi como aquellos pacientes con mayor nPCR (p < 0,001) y mayor FRR
(p < 0,001). Por el contrario, presentaron menor porcentaje de pacientes con estudios siempre
adecuados, los que padecian una hepatopatia (68,2% vs 84,7%, p = 0,042), arritmia (72,6% vs
85,3%, p < 0,001), enfermedad pulmonar (77,1% vs 85%, p = 0,027), cardiopatia (80,5% vs 85,5%,
p = 0,020) y DM (81,2% vs 85,5%, p = 0,029). No encontramos diferencias segun el uso de
cicladora ni Icodextrina, y si presentaron menor porcentaje de pacientes con KT/V minimo de

1,7 los que estaban con soluciones con lactato con PDG alto (74,8%, p < 0,001).

En el andlisis multivariante, encontramos relacién entre un porcentaje mas elevado de estudios
adecuados y tener mayor nPCR, mejor FRR, ser mujer y estar incluido en lista de espera de TR (p

<0,001).
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5.9.- PERITONITIS

Durante las dos décadas de estudio se han registrado 2.148 episodios en 978 pacientes de los

2.243 incluidos en programa (43,6%).

A lo largo del seguimiento apreciamos una disminucion en el porcentaje de pacientes con

peritonitis segun el aifo de inicio de la DP (Figura 29).

Figura 29. Pacientes con algun episodio de peritonitis seguin el afio de inicio de DP (%).
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La mayoria de los pacientes (56,4%) no ha presentado ningun episodio de peritonitis durante el
tiempo que ha estado incluido en programa de DP, mientras que un 21,4% han tenido un Unico

episodio (Tabla 21).
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Tabla 21. Episodios de peritonitis global.

Resultados

Episodios de peritonitis n pacientes % Pacientes
Ninguno 1.265 56,4
1 481 21,4
2 221 9,9
3 113 5,0
>4 163 7,3

5.9.1.- TASA DE PERITONITIS

La tasa de peritonitis ha disminuido de manera progresiva desde 0,595 episodios de

peritonitis/paciente-afio (EP/p-a) al inicio del estudio hasta 0,264 EP/p-a al final del mismo, con

una tasa media de 0,396 EP/p-a (Figura 30).

Figura 30. Tasa de peritonitis segin el afio (EP/p-a).
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5.9.2.- CARACTERISTICAS Y EVOLUCION DE LAS PERITONITIS

5.9.2.1.- LATENCIA DE LAS PERITONITIS

El tiempo medio desde la implantacion del catéter hasta el primer episodio de peritonitis fue de

16,4 meses (DT 17,79).

5.9.2.2.- PERITONITIS SEGUN LA PRESENCIA DE FACTORES DE RIESGO

No encontramos diferencias en el desarrollo de algin episodio de peritonitis segun el sexo

(42,6% en hombres y 45,1% en mujeres).

La edad fue mayor para los pacientes con peritonitis (55,6 vs 52,3 afios, p < 0,001).

Segln la presencia de factores de riesgo observamos diferencias, con mayor porcentaje de
pacientes con peritonitis, en los que presentaban arritmia (56,3%, p = 0,002), cardiopatia (53,1%,
p < 0,001), VP (51,8%, p = 0,027), al igual que en aquellos con enfermedad hepdtica (65,6%, p =

0,011), neoplasia (53,5%, p = 0,041) y patologia pulmonar (53,2%, p = 0,026).

Igualmente, encontramos diferencias en funcién de estar o no incluido en lista de espera de TR

con menos episodios en los pacientes candidatos a TR (37,5% vs 56,9%, p < 0,001).

Con respecto al uso de cicladora, observamos mas porcentaje de pacientes con episodios de
peritonitis en los que cambian de DPCA a DPA (57,9%, tasa 0,44 EP/p-a) que en los que
permanecen en manual (41,3%, tasa 0,39 EP/p-a) o inician con DPA (39,8%, tasa 0,37 EP/p-a), (p

<0,001).

No observamos diferencias con el uso de Icodextrina (44,2% vs 43,4%, tasa 0,37 EP/p-a vs 0,41
EP/p-a) o de aminoacidos (39,1% vs 43,9%, tasa 0,31 EP/p-a vs 0,40 EP/p-a). Por el contrario, si
apreciamos mayor porcentaje de peritonitis en los pacientes con uso de lactato con PDG elevado

(54,0% vs 40,7%, p < 0,001).
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5.9.2.3.- EVOLUCION DE LAS PERITONITIS

Se asocid 10S en 288 (13,4%) de los episodios con peritonitis y 795 (37%) requirieron

hospitalizacion.

La evolucién de las peritonitis fue favorable en la mayoria de los pacientes con un porcentaje de

curacion del 78,9% (Tabla 22).

Tabla 22. Evolucién de las peritonitis.

n %
Curacidén 1.693 78,9
Retirada Catéter 267 12,4
Recidiva 130 6,1
Exitus 56 2,6

5.9.2.4.- ESTUDIOS MICROBIOLOGICOS DE LAS PERITONITIS

La tincion de Gram mostré que la mayoria de las peritonitis estan causadas por bacterias Gram
positivas (n 1.254; 58,5%) y en menor porcentaje por bacterias Gram negativas (n 415; 19,3%).
No se aislé germen causal en 315 episodios (14,7%), se cultivé flora mixta en 86 episodios (4%),

67 peritonitis (3,1%) fueron causadas por hongos y 8 (0,4%) por micobacterias, (Figura 31).

Al analizar los microorganismos mas frecuentemente implicados, encontramos que casi la mitad
de las peritonitis causadas por gérmenes Gram positivos son por Estafilococos coagulasa
negativos (SCN), seguidas de Estreptococos y en menor porcentaje de Estafilococo aureus

(Figura 32).
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Figura 31. Gérmenes causantes de peritonitis (%).
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En las peritonitis por gérmenes Gram negativos, la bacteria mas comun es la Escherichia coli

seguida de la Pseudomonas (Figura 33).

Figura 33. Gérmenes Gram negativos causantes de peritonitis (%).
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5.9.2.5- ESTUDIOS MICROBIOLOGICOS Y EVOLUCION

Encontramos diferencias en la evolucion de las peritonitis segin el germen causal (p < 0,001):

Evolucionan de manera mas favorable las peritonitis por Estreptococos (curacion del 94,9% con
retirada del catéter en sélo un 1% y recidiva en el 3,1%) y las estériles (curacion en el 89,5% con
retirada de catéter en el 4,8% vy recidiva en el 4,1%). Por el contrario, tienen una evolucion
desfavorable las ocasionadas por hongos (retirada de catéter en el 74,6% con una mortalidad
del 23,9%), y por E. coli (mortalidad del 11%). Igualmente, son de mal prondstico, por mayor

necesidad de retirada de catéter, las causadas por micobacterias (57,1%), Pseudomonas
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(40,4%), mixtas (32,6%) y S. aureus (20,6%). Tienen un porcentaje mas elevado de recidivas las
peritonitis por Corynebacterium (16%) y las ocasionadas por SCN (9,6%, aunque solo se requiere

la retirada del catéter en el 5,8%).

5.9.3.- PERITONITIS SEGUN LA ENFERMEDAD RENAL PRIMARIA

5.9.3.1.- EPISODIOS Y TASA DE PERITONITIS SEGUN LA ERP

Al analizar nuestro grupo, observamos una tendencia similar a la global con una disminucién
progresiva en la tasa de peritonitis, que se mantuvo inferior al resto de enfermos durante

practicamente las dos décadas de estudio (0,34 EP/p-a vs 0,41 EP/p-a, p < 0,001), (Figura 34).

Figura 34. Tasa de peritonitis segun el afio y la ERP (EP/p-a).
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Si comparamos las GN primarias con el resto nefropatias del estudio (Tabla 23), observamos un
porcentaje similar de pacientes sin ningun episodio de peritonitis y un porcentaje menor de

pacientes con tres o mas peritonitis (p = 0,036).

Tabla 23. Episodios (n) de peritonitis segun la ERP (%).

Episodios de peritonitis (n) % GN Primarias % Resto ERP
Ninguno 58,2 55,9
1 21,7 21,4
2 11,6 9,4
3 2,9 5,6
>4 5,6 7,7
p =0,036

Al analizar los distintos tipos de ERP (Tabla 24), encontramos que los enfermos con poliquistosis
presentan una menor tasa de peritonitis (0,29 EP/p-a) y menor porcentaje de pacientes con
algun episodio de peritonitis (32,1%). Por el contrario, los enfermos sistémicos registran mas
episodios de peritonitis (52,5% con algin episodio y tasa 0,57 EP/p-a). Las GN primarias se

encuentran en la media (41,8% con alguna peritonitis y tasa 0,34 EP/p-a).
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Tabla 24. Peritonitis segun la ERP (% y tasa por cada ERP).

Resultados

ERP

% pacientes con algun

episodio de peritonitis

Tasa Peritonitis (EP/p-a)

5.9.3.2.- CARACTERISTICAS Y EVOLUCION DE LAS PERITONITIS SEGUN LA ERP

GN Primarias 41,8% 0,34
Nefropatia Diabética tipo 1 46,6% 0,31
Nefropatia Diabética tipo 2 49,7% 0,45
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 42,4% 0,45
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 42,9% 0,40
Enfermedades Poliquisticas 32,1% 0,29
Enfermedades Sistémicas 52,5% 0,57
Enfermedades Hereditarias 35,7% 0,24
No filiada 47,5% 0,45
Otras 40,9% 0,37
p=0,013

Al revisar las peritonitis segln la etiologia de la enfermedad renal, no encontramos diferencias

entre las GN primarias y el resto de patologias en cuanto a la asociacién de I0S (Tabla 25),

necesidad de hospitalizacion (Tabla 26) y evolucién (Tabla 27).

Tabla 25. Peritonitis con asociacion 10S segun ERP.

10S GN primarias Resto ERP

% 12,5

13,6

n.s.
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Tabla 26. Hospitalizacion por peritonitis segun ERP.

Hospitalizacién GN Primarias Resto ERP p
% 35,5 37,4 n.s.
Dias hospitalizacién 8,3 8,6 n.s.
por episodio

Tabla 27. Evolucidn de las peritonitis segun ERP.

Evolucién GN Primarias (%) Resto ERP (%) p
Curacion 79,8 78,7 n.s.
Retirada Catéter 11,7 12,6

Recidiva 6,9 5,9

Exitus 1,5 2,9

Si hacemos el analisis de las distintas ERP, si observamos diferencias, con mayor asociacién de
I0OS en los pacientes con DM 1 y con enfermedades hereditarias (20,6% y 28,6%,
respectivamente, p < 0,001) y con mayor retirada de catéter de DP en ambos grupos (18,2% y
25%, n.s.). Igualmente observamos una mayor hospitalizacién en las enfermedades sistémicas
(55,2%, p = 0,001). Ademas, encontramos una mayor mortalidad en los DM 2 (5,2%) aunque sin

significacion.

5.9.3.3.- LATENCIA DE LAS PERITONITIS SEGUN LA ERP

El tiempo medio desde la implantacién del catéter hasta el primer episodio de peritonitis es
superior para los pacientes con DM tipo 1 e inferior para las enfermedades sistémicas (20,5
meses vs 10,9 meses, p = 0,077). Las GN primarias tienen su primer episodio de peritonitis en

un tiempo similar al resto de enfermos (17,5 meses vs 16,1 meses, n.s.), (Tabla 28).
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Tabla 28. Latencia de las peritonitis segun la ERP.

ERP

Tiempo en meses hasta la primera

peritonitis (DT)

GN Primarias

17,5 (18,87)

Nefropatia Diabética tipo 1

20,5 (25,21)

Nefropatia Diabética tipo 2 17,4 (19,62)
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 15,8 (15,75)
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 14,8 (13,79)
Enfermedades Poliquisticas 16,0 (16,25)

Enfermedades Sistémicas

10,9 (11,69)

Enfermedades Hereditarias

17,4 (14,11)

No filiada

16,1 (17,32)

Otras

11,2 (8,26)

n.s.

5.9.3.4.- ETIOLOGIA DE LAS PERITONITIS SEGUN LA ERP

Con respecto a la etiologia de las peritonitis segin la ERP, no hallamos diferencias al comparar

las GN primarias con el resto de enfermedades (Tabla 29).

Tabla 29. Etiologia de las peritonitis segun la ERP.

TINCION GN primarias (%) Resto ERP (%)
Estéril 16,1 14,4
Gram positivo 61,5 57,7
Gram negativo 16,6 19,9
Fungica 2,3 3,3
Mixta 3,6 4,1
Micobacteria 0 0,5

n.s.
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Tampoco encontramos diferencias en cuanto a los gérmenes Gram positivo (Tabla 30) y Gram

negativo (Tabla 31) implicados en las peritonitis segun la ERP.

Tabla 30. Gérmenes Gram positivo causantes de peritonitis segun ERP.

GRAM POSITIVO GN primarias Resto ERP
n (%) n (%)
SCN 118 (48,9) 507 (50,1)
S. aureus 25(10,4) 130(12,8)
Enterococos 7(2,9) 39(3,9)
Corynebacterium 19 (7,9) 56 (5,5)
Estreptococos 61 (25,3) 233 (23,0)
Otros GP 11 (4,6) 48 (4,7)
n.s.
Tabla 31. Gérmenes Gram negativo causantes de peritonitis segin ERP.
GRAM NEGATIVO GN primarias Resto ERP
n (%) n (%)
Pseudomonas 20 (30,8) 80 (22,8)
E. coli 18 (27,7) 100 (28,6)
Klebsiella 9(13,8) 43 (12,3)
Otras Enterobacterias 10 (15,4) 69 (19,7)
Otros GN 8(12,3) 58 (16,6)
n.s.

Sin embargo, cuando analizamos las peritonitis en cada uno de los grupos de ERP, si se aprecian

mayor nimero de infecciones por Gram negativos en los enfermos sistémicos (32,1%), y por

hongos en DM 1 (6,1%) y poliquisticos (7%), siendo significativo (p = 0,014).
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5.9.4.- CURVA DE SUPERVIVENCIA DE LAS PERITONITIS

Teniendo en cuenta las censuras (pacientes sin peritonitis), estimamos que la mitad de los
pacientes presentan su primer episodio de peritonitis a los 29 meses (IC 95%: 26,7-31,5) de
implantacion del catéter de DP. No encontramos diferencias entre las GN primarias y el resto de

enfermos (31,9 meses vs 28,3 meses), (Figura 35).

Figura 35. Tiempo (meses) hasta la primera peritonitis en GN primarias vs resto ERP.
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5.9.5.- ANALISIS MULTIVARIANTE DE LAS PERITONITIS

En el andlisis multivariante tienen mas riesgo de tener algln episodio de peritonitis y mas precoz,
los pacientes con una enfermedad sistémica como causa de su ERP, los de mas edad, y aquellos
que asocian HTA vy cardiopatia. Por el contrario, protegen haber iniciado la DP en afios mas

recientes y estar incluido en lista de espera de TR (Tabla 32).

Tabla 32. Supervivencia peritonitis: Regresion de Cox.

Variable p Exp(B) 95% IC Exp(B)
Enfermedad sistémica 0,004 1,58 1,15-2,17
Cardiopatia 0,053 1,18 0,99-1,39
HTA 0,073 1,13 0,99-1,23
Edad 0,085 1,00 0,99-1,01
Afio inclusion DP 0,022 0,98 0,97-0,99
Inclusiéon TR 0,007 0,79 0,67-0,94

5.10.- INGRESOS HOSPITALARIOS POR CAUSA DISTINTA A PERITONITIS.

Hubo un total de 2.097 ingresos por causa distinta a las peritonitis (ICDP) en 956 pacientes
(42,6%). La mayoria de los pacientes (57,4%) no precisaron ningun ingreso, el 22,6% ingresaron
al menos una vez y un 20% requirieron mas de dos ingresos (Tabla 33). La tasa global fue de

0,387 ICDP/paciente-afio (ICDP/p-a).
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Tabla 33. Episodios de ICDP global.

Resultados

Episodios de ingresos n Pacientes % Pacientes
Ninguno 1.287 57,4
1 508 22,6
2 209 9,3
3 86 3,8
>4 153 6,8

Observamos una disminucién en el porcentaje de pacientes con algun ICDP durante las dos

décadas del estudio (Figura 36), desde un 60% en los primeros afios hasta un 30% en los ultimos

afios de inclusién (p < 0,001).

Figura 36. Pacientes con algun ICDP segun el afo inicio de DP (%).
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5.10.1.- INGRESOS POR CAUSA DISTINTA A PERITONITIS SEGUN LA PRESENCIA DE

FACTORES DE RIESGO

No encontramos diferencias seglin el sexo, un 41,6% de los hombres ingresaron en algun
momento del seguimiento frente al 44,2% de las mujeres. La edad media de los pacientes que
ingresaron fue de 55,9 vs 52 afios en los que nunca fueron hospitalizados (p < 0,001). Los
pacientes incluidos en lista de espera de trasplante ingresaron menos que los no incluidos

(35,1% vs 59,1%, p < 0,001).

Si analizamos los factores de riesgo asociados, encontramos que ingresan mayor porcentaje de
pacientes con VP (65%, p < 0,001), neoplasia (55,6%, p = 0,008), VC (54,9%, p = 0,002), arritmia
(54,9%, p = 0,002), enfermedad pulmonar (54,8%, p = 0,005), patologia sistémica (52,6%, p =
0,026), cardiopatia (52%, p < 0,001), DM (51,3%, p < 0,001), e ingresan menos los pacientes con

HTA (37,6%, p < 0,001).

Los pacientes que cambiaron a cicladora también necesitaron mas hospitalizaciones (62,3% con
algun ICDP, tasa 0,53 ICDP/p-a) que los que iniciaron la técnica en DPA (36,1%, tasa 0,30) o se

mantuvieron en manual (39,5%, tasa 0,36), (p < 0,001).

Por el contrario, ingresaron mas los pacientes con Icodextrina (48% vs 40,9%; tasa 0,48 vs 0,35
ICDP/p-a; p = 0,004,) y sin diferencias en los pacientes con aminoacidos (37,5% vs 42,9%; tasa
0,42 vs 0,39; n.s.). El porcentaje de pacientes con ICDP fue superior en aquellos con soluciones

con lactato y PDG alto (58,4%) y menor para las soluciones con PDG bajos (p <0,001).

5.10.2.- INGRESOS POR CAUSA DISTINTA A PERITONITIS SEGUN LA ERP

Los pacientes con GN primaria requirieron menos ICDP que el resto de patologias (34% vs 45%,
p < 0,001) (Tabla 34), con una media de 0,64 vs 1 ICDP por paciente durante el tiempo que
estuvieron en programa de DP (p < 0,001) y una tasa de 0,27 vs 0,42 ICDP/p-a respectivamente.
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Tabla 34. Episodios de ICDP segun la ERP.

Resultados

Episodios de ingresos % GN Primarias % Resto ERP
Ninguno 66,0 55,0
1 19,5 23,5
2 7,9 9,7
3 2,5 4,2
>4 4,1 7,6

p < 0,001

Las GN primarias son el grupo con menor porcentaje de ingresos (34% con algun ICDP, tasa 0,27

ICDP/p-a) frente a los DM 2 que son los que mas ingresan (54,4%, tasa 0,51 ICDP/p-a) junto con

las enfermedades sistémicas (52,5%, tasa 0,62 ICDP/p-a) (p < 0,001), (Tabla 35).

Tabla 35. ICDP segun la ERP.

ERP % pacientes con algun Tasa ICDP

ICDP (ICDP/p-a)
GN Primarias 34,0 0,27
Nefropatia Diabética tipo 1 50,5 0,60
Nefropatia Diabética tipo 2 54,4 0,51
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 40,6 0,38
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 39,3 0,32
Enfermedades Poliquisticas 40,6 0,29
Enfermedades Sistémicas 52,5 0,62
Enfermedades Hereditarias 38,1 0,19
No filiada 46,6 0,41
Otras 59,1 0,39

p < 0,001
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5.10.3.- MOTIVO Y TIEMPO DE INGRESO POR CAUSA DISTINTA A PERITONITIS

El tiempo medio de hospitalizacién fue de 9,15 dias (DT 10,02), y éste fue algo inferior para las

GN primarias (8,35 dias, n.s.).

Las causas de hospitalizacidn se recogen en la Tabla 36, en la que se observa como el principal

motivo de ingreso fue la patologia cardiaca (15,3%), seguida de las cirugias en relacién con la

técnica (catéter, correccion de hernias, ...) (14,4%), las infecciones (12,5%) y las digestivas (10%).

Al revisar nuestro grupo encontramos porcentajes de ICDP similares con excepcion de un mayor

porcentaje de ingresos motivados por causas quirudrgicas en relacién con la DP (19%), (p = 0,004).

Dentro de la Tabla 36, en el apartado “Otras”, agrupamos los procesos con menos de 50 ingresos

(2,4% del total). Incluyen las causas hematolégicas (27 ingresos), Urolégicas (30), Ginecoldgicas

(8), Oftalmolégicas (16), Otorrinolaringoldgica (15), Traumatoldgicas (34), Acceso vascular (25),

Psicosocial (8), Accidental (19), y relacionadas de manera previa (23) o posterior (33) al TR.

Tabla 36. Causas de ICDP.

Causa Global (n) Global (%) GN Primarias (%) | Resto ERP (%)
Cardiaca 321 15,3 12,9 15,7
Vascular 157 7,5 4,8 8,0
Infecciosa 263 12,5 11,6 12,7
Gastrointestinal 209 10,0 9,6 10,0
Neuroldgica 113 5,4 2,9 5,8
Endocrinometabdlica 69 3,3 3,2 3,3
Neoplasia 56 2,7 2,9 2,6
Hepatopancreatica 51 2,4 3,2 2,3
Respiratoria 50 2,4 2,3 2,4
Cirugia DP 303 14,4 19,0 13,7
Técnica DP 105 5,0 6,4 4,8
Otras 400 19,2 21,2 18,7
p < 0,004
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Los dias de ingresos por las causas mas frecuentes o relacionadas con la propia técnica de DP,

se muestran en Tabla 37 (p < 0,001).

Tabla 37. Dias de hospitalizacién por ICDP.

Causa Dias hospitalizacion DT

Cardiaca 8,50 7,82
Vascular 12,15 13,9
Infecciosa 12,27 12,22
Gastrointestinal 7,28 6,21
Neuroldgica 11,86 14,24
Endocrinometabdlica 7,62 7,40
Neoplasia 8,95 10,39
Hepatopancreatica 11,55 11,88
Respiratoria 10,40 8,53
Cirugia DP 5,82 6,31
Técnica DP 7,23 8,50

5.11.- EXCLUSION TEMPORAL

p < 0,001

Durante los 20 afos del estudio hubo 480 exclusiones temporales en 392 pacientes (17,5%) de

los 2.243 pacientes incluidos en programa de DP. La tasa global fue de 0,09 exclusiones

temporales/paciente-afio (ET/p-a).

La mayoria de los pacientes que fueron excluidos de forma temporal, lo hicieron en una Unica

ocasiéon (n 328), 48 requirieron 2 exclusiones y 16 necesitaron 3 o mas salidas temporales de

programa (Tabla 38).
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Tabla 38. Exclusiones temporales.

Resultados

Exclusiones Temporales n Pacientes % Pacientes
Ninguno 1.851 82,5
1 328 14,6
2 48 2,1
3 8 0,4
>4 8 0,4

El porcentaje de exclusiones se mantuvo estable en la primera década del estudio, con una

tendencia a disminuir en la segunda década, especialmente en los ultimos 4 afios (12,7%-17,6%,

sin tener en cuenta el 2014 con un 7,3% de pacientes excluidos temporalmente (p = 0,005),

(Figura 37).

Figura 37. Pacientes con alguna exclusion temporal segln el afio de inicio de DP (%).
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5.11.1.- EXCLUSIONES TEMPORALES SEGUN LA PRESENCIA DE FACTORES DE RIESGO

No encontramos diferencias en la necesidad de alguna exclusidon temporal segun el sexo, con un
16,9% de mujeres excluidas temporalmente en algin momento del seguimiento frente al 17,8%
de los hombres. La edad fue algo inferior en los pacientes con exclusiones temporales (52,4 vs
53,9 aiios, p = 0,086). Un mayor porcentaje de pacientes incluidos en lista de espera de TR

presentaron alguna salida temporal (18,5% vs 15,2%, p = 0,05).

En relacién a los factores de riesgo, no encontramos diferencias. Presentaron mayor porcentaje

de exclusiones temporales los pacientes con patologia sistémica (23,3%, p = 0,091).

El porcentaje de pacientes con salida temporal ascendié a 58,3% (tasa 0,51 ET/p-a) en aquellos
gue cambiaron de DPA a DPCA, y a 29,1% (tasa 0,12 ET/p-a) cuando se produjo el cambio a la
inversa, frente al 15% de exclusiones en los pacientes que permanecieron en la misma técnica

de inicio, tanto si era manual (tasa 0,08 ET/p-a) como cicladora (tasa 0,07 ET/p-a), (p < 0,001).

Igualmente experimentaron mas salidas temporales los pacientes con Icodextrina (25,5% vs
15%; tasa 0,13 vs 0,07 ET/p-a; p < 0,001) y con aminoacidos (24,2% vs 17,1%; tasa 0,16 vs 0,08

ET/p-a; p = 0,039). No encontramos diferencias para el resto de soluciones.

5.11.2.- EXCLUSIONES TEMPORALES SEGUN LA ENFERMEDAD RENAL PRIMARIA

Los pacientes con GN primaria sufrieron menos exclusiones temporales, aunque sin
significacién, que las otras ERP (14,9% vs 18,2%, p = 0,092), (Tabla 39). La media de exclusiones
por paciente con GN primaria fue de 0,18 vs 0,22 en el resto de patologias (p = 0,092) y la tasa

0,076 vs 0,092 ET/p-a.
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Tabla 39. Exclusiones temporales (n) segun la ERP (%).

Resultados

Exclusiones Temporales % GN Primarias % Resto ERP
Ninguno 85,1 81,8
1 12,8 15,1
2 1,4 2,3
3 0,2 0,4
>4 0,4 0,3

n.s.

Cuando hicimos el andlisis segln cada tipo de ERP, encontramos que nuestro grupo es el que

menos exclusiones temporales presenta (14,9%, tasa 0,076 ET/p-a) frente a las enfermedades

poliquisticas o hereditarias con mayor porcentaje y tasas de exclusién (Tabla 40), aunque sin

diferencias significativas.

Tabla 40. Exclusiones temporales segln la ERP (% y tasa por cada ERP).

ERP

% pacientes con alguna

exclusion temporal

Tasa exclusiones

temporales (ET/p-a)

GN Primarias 14,9 0,076
Nefropatia Diabética tipo 1 18,6 0,089
Nefropatia Diabética tipo 2 15,6 0,077
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 17,4 0,095
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 18,9 0,089
Enfermedades Poliquisticas 23,0 0,141
Enfermedades Sistémicas 15,2 0,085
Enfermedades Hereditarias 28,6 0,121
No filiada 16,7 0,078
Otras 18,2 0,097

n.s.
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5.11.3.- CAUSAS Y TIEMPO DE EXCLUSION TEMPORAL

El tiempo medio de exclusién por episodio fue de 39,5 dias (DT 29,9). Este fue menor para las

GN primarias (35,3 vs 40,5 dias, n.s.).

Las causas de exclusién se recogen en la Tabla 41. Mas de la mitad estuvieron relacionadas con
la propia DP (54,8%), y hasta el 31,3% fue por problemas de pared. El tiempo medio de salida

fue superior para las relacionadas con peritonitis e 10S (p = 0,001).

Tabla 41. Causas y tiempo de exclusiéon temporal.

Causas exclusiéon temporal n % Tiempo exclusion
(dias)
Independientes técnica 217 45,2 36,4
Peritonitis-10S 64 13,3 53,8
Problemas catéter 49 10,2 39,8
Problemas pared 150 31,3 37,9
p =0,001

No encontramos diferencias en las causas de salida temporal entre nuestro grupo y el resto de

enfermos (Tabla 42).

Tabla 42. Causas de exclusion temporal segun la ERP.

Causas exclusiéon temporal % GN primarias % Resto ERP
Independientes técnica 43,7 45,5
Peritonitis-10S 11,5 13,7
Problemas catéter 8,0 10,7
Problemas pared 36,8 30,0

n.s.
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El tiempo medio hasta la primera exclusién temporal fue de 13,9 meses (DT 20,1), sin diferencias

segln el tipo de ERP (16,6 meses para las GN primarias vs 13,4 meses para el resto).

Por el contrario, si apreciamos diferencias en el tiempo transcurrido desde la inclusién en

programa hasta la primera exclusidon temporal segln la causa que lo motive (p = 0,007). Mientras

que los problemas de catéter (atrapamiento, migracidn, disfuncién, ...) aparecen de manera

precoz antes de los 6 primeros meses y los relacionados con problemas de pared abdominal

(fuga, hernias, ...) a los 12 meses, los motivados por peritonitis suceden en el plazo de afio y

medio (Tabla 43).

Tabla 43. Tiempo desde inicio DP hasta la primera exclusidon temporal segin causa de salida.

Causas exclusion temporal n % Tiempo hasta
salida (meses)
Independientes técnica 178 45,4 15,4
Peritonitis-10OS 56 14,3 18,9
Problemas catéter 42 10,7 5,8
Problemas pared 116 29,6 12,2
p = 0,007
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5.11.4.- CURVA DE SUPERVIVENCIA DE EXCLUSION TEMPORAL

Si tenemos en cuenta las censuras (pacientes sin exclusiones temporales), estimamos que la
mitad de los pacientes excluidos temporalmente, lo hace a los 9 meses (IC 95%: 7,2-10,8). No
encontramos diferencias entre las GN primarias y el resto de ERP (9,2 vs 8,4 meses

respectivamente, n.s.), (Figura 38).

Figura 38. Tiempo (meses) hasta la primera exclusién temporal en GN primarias vs resto ERP.
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5.12.- EXCLUSIONES DEFINITIVAS

Al final del periodo de estudio, 467 pacientes (20,8%) continuaban en programa, 755 (33,7%) se
habian trasplantado, 536 (23,9%) se habian transferido a HD, 394 (17,6%) habian fallecido y 50

(2,2%) habian recuperado la FRR (Figura 39).

Figura 39. Causas de exclusién definitiva (%).
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La permanencia media en programa de DP fue de 29 meses (DT 30,47) con una mediana de 20

meses (Figura 40), y ésta fue diferente segiin el motivo de cese (p < 0,001).

La Tabla 44 muestra la salida de programa y permanencia en DP hasta el TR, paso a HD, Exitus y
mejoria de la FRR, y la Tabla 45 especifica las causas de salida con transferencia a HD o pérdida
de seguimiento. Los porcentajes en ambas tablas son referidos al total de los pacientes incluidos

en el estudio.
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Figura 40. Permanencia media en DP (meses).
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Tabla 44. Causas de salida definitiva de DP y tiempo de permanencia para cada una.

n % Tiempo medio
meses (DT)
TR 755 33,7 24,2 (19,53)
Paso a HD 536 23,9 25,75 (24,48)
Exitus 394 17,6 33,43 (27,71)
Recuperacion FRR 50 2,2 12,34 (12,93)
p < 0,001
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Tabla 45. Causas de salida definitiva con transferencia a HD o pérdida de seguimiento, y tiempo

hasta el evento (meses).

n % Tiempo medio
meses (DT)
Peritonitis 187 8,3 29,57 (26,86)
Fallo UF/Infradialisis 161 7,2 35,01 (25,23)
Claudicacion/Incapacidad técnica 66 2,9 18,09 (15,86)
Fuga/Hidrotérax 55 2,5 9,90 (12,37)
Problemas catéter 25 1,1 10,77 (11,69)
10S/Infeccidn tunel 7 0,3 18,41 (20,79)
Infecciosa distinta de peritonitis 5 0,2 33,61 (32,28)
Otros 71 3,1 21,08 (19,59)

p < 0,001

5.12.1.- EXCLUSIONES DEFINITIVAS SEGUN LA ENFERMEDAD RENAL PRIMARIA

Cuando comparamos las causas de salida segln la ERP, observamos que casi la mitad de las GN

primarias (48,9%) se trasplantan y el 6,2% fallecen, frente a un 29,5% de TR y una mortalidad

del 20,7% en el resto de patologias (p < 0,001), (Tabla 46y 47).

Tabla 46. Causas de exclusion definitiva de las GN primarias vs el resto de ERP.

ERP GN primarias Resto ERP
n (%) n (%)
TR 236 (48,9) 519 (29,5)
Paso a HD 109 (22,5) 427 (24,3)
Exitus 30(6,2) 364 (20,7)
Recuperacion FRR 10 (2,1) 40 (2,3)
p < 0,001
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Tabla 47. Causas de salida definitiva con paso a HD o pérdida de seguimiento segun la ERP.

ERP GN primarias Resto ERP
n (%) n (%)
Peritonitis 37(7,7) 150 (8,5)
Fallo UF/Infradialisis 36 (7,5) 125 (7,1)
Claudicacion/Incapacidad técnica 12 (2,5) 54 (3,1)
Fuga/Hidrotérax 13(2,7) 42 (2,4)
Problemas catéter 3(0,6) 22 (1,3)
10S/Infeccidn tunel 1(0,2) 6 (0,3)
Infecciosa distinta de peritonitis 1(0,2) 4(0,2)
Otros 11 (2,3) 60 (3,4)

El tiempo de permanencia para las GN primarias fue de 28,5 meses (DT 30,07), sin diferencias

con el resto de patologias.

5.12.2.- SITUACION FINAL SEGUN EL ANO DE INICIO DE LA DIALISIS PERITONEAL

La Figura 41 muestra la situacién final de los pacientes segun el afio de inclusién. Observamos

como el porcentaje de éxitus de los pacientes incluidos en DP disminuye progresivamente desde

el 43,9% al inicio del estudio hasta el 3,1% en los pacientes que iniciaron la técnica en el 2014.

El porcentaje de TR permanece estable con una caida en los Ultimos afios, de manera similar a

lo que sucede con el paso a HD. Las diferencias observadas en los ultimos afios se podrian

explicar por un menor tiempo de seguimiento de los pacientes.
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Figura 41. Evento final segun el afio de inicio de DP (%).
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5.12.3.- ANALISIS SEGUN EL TIEMPO DE PERMANENCIA EN DIALISIS PERITONEAL

Un 58,1 % de los pacientes tienen una permanencia inferior a 2 afos, casi un tercio (31,1%)

permanece en DP entre 2 y 5 afos, y sélo el 10,8% contintda en DP mas de 5 afios (Tabla 48).

Tabla 48. Permanencia en DP inferior a 2 afios, entre 2 y 5 afios, y superior a 5 afios.

n %
<2 afios 1303 58,1
2-5 afios 696 31,1
> 5 anos 242 10,8
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Al revisar el evento final segun el tiempo en DP, observamos que el porcentaje de transferencia
a HD permanece similar en los tres periodos (23%-24%), mientras que la mortalidad aumenta a
partir del segundo afio (del 14% al 23%) y se mantiene estable posteriormente. Las
probabilidades de trasplante disminuyen a la mitad a partir del quinto afio de permanencia en

DP (del 36% antes de los 2 afios al 17% tras 5 afos en DP), (Figura 42).

Figura 42. Pacientes (%) para evento final y tiempo en DP.
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Las causas de salida de DP y transferencia a HD, también difieren segun el tiempo en la técnica.
Mientras que en los dos primeros afios son mas frecuentes las complicaciones relacionadas con
la propia técnica (problemas de catéter y de pared) o la incapacidad para realizarla, a partir del
segundo afio aumentan las peritonitis como causa de salida, asi como el fallo de UF y la

infradidlisis, especialmente en el Ultimo periodo (Figura 43).

Figura 43. Pacientes (%) para cada complicacién y tiempo en DP.
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5.12.4.- ANALISIS SEGUN EL TIEMPO DE PERMANENCIA Y LA ENFERMEDAD RENAL

PRIMARIA

Cuando analizamos el evento final segun el tiempo de permanencia en funcién de la ERP,
encontramos una mortalidad inferior en las GN primarias que en el resto de ERP para los tres
periodos definidos (2,9% vs 16,9% en los dos primeros afos, 9,7% vs 25,9% entre los 2 y 5 afios
en DP, y 13,7% vs 26,20% para los pacientes en DP mas de 5 afios, p < 0,001). Igualmente,
encontramos diferencias en el porcentaje de trasplantes siendo superior en las GN primarias
durante todo el seguimiento (53,6% vs 31,9% en el primer periodo, 45,8% vs 30,4% en el
segundo, y 31,4% vs 13,6% para el tercer periodo, p < 0,001). No encontramos diferencias para

la transferencia a HD ni en la recuperacion de la FRR (Figura 44).

Figura 44. Pacientes (%) para evento final y tiempo en DP segun ERP.
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Las causas de salida y paso a HD en relacion con la técnica de DP (Peritonitis, Hidrotdrax/Fuga,
Fallo UF/Infradialisis) se presentan en porcentajes similares para las GN primarias y para resto
de ERP en el primer periodo. A partir del segundo afio, aumentan los fallos de UF e infradidlisis
(especialmente en las GN primarias a partir del 52 afio) y las peritonitis para ambos grupos. En
el tercer periodo desaparecen los problemas relacionados con el catéter y la pared abdominal

(Figura 45).

Figura 45. Pacientes (%) para cada complicacion y tiempo en DP segln ERP.
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5.13.- TRASPLANTE RENAL

Alo largo de los 20 afos del seguimiento, se han trasplantado un total de 755 pacientes (33,7%).
No obstante, si analizamos sélo los 1.537 pacientes incluidos en lista de espera (68,5% del total
de los pacientes en programa de DP), el porcentaje de trasplantados asciende al 47,6% (p <

0,001).

El porcentaje de pacientes trasplantados segun el afio de inclusién (Figura 46) ha presentado
una minima tendencia a disminuir en los ultimos afios (p < 0,001), aunque hay que tener en

cuenta el menor tiempo de seguimiento.

Figura 46. Trasplantados segun el afio de inicio de DP (%).
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5.13.1.-TRASPLANTE RENAL SEGUN LA ERP Y FACTORES DE RIESGO

Se han trasplantado mas varones que mujeres en nimeros absolutos (423 vs 332), si bien el
porcentaje de mujeres trasplantadas es mayor que el de hombres (37% vs 31,4%, p = 0,007), con

un indice de masculinidad del 1,5 en la muestra global y de 1,3 en los trasplantados.

La edad de los pacientes trasplantados es menor que la de los no trasplantados (45 vs 58 afios),

siendo significativo (p < 0,001).

Al revisar los trasplantes realizados segln la etiologia de la enfermedad renal encontramos
diferencias significativas (p < 0,001). El grupo de pacientes con mayor porcentaje de trasplantes
(casi la mitad de los que se encuentran en dialisis) es el de las GN primarias (48,9%), seguido de
las enfermedades hereditarias y de los poliquisticos en un porcentaje algo menor. Por el
contrario, los diabéticos tipo 2 son el grupo con menor nimero de trasplantes (9,5%). En la

media estdn los diabéticos tipo 1 (Tabla 49).

Tabla 49. TR segun ERP (%).

ERP n Trasplante (%) Trasplante (%)
Todos Incluidos LE
GN Primarias 235 48,9 55,5
Nefropatia Diabética tipo 1 70 34,3 46,3
Nefropatia Diabética tipo 2 14 9,5 18,3
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 66 19,7 38,8
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 108 38,6 52,5
Enfermedades Poliquisticas 83 44,4 52,2
Enfermedades Sistémicas 25 25,3 34,5
Enfermedades Hereditarias 20 47,6 47,6
No filiada 128 29,2 46,5
Otras 4 18,2 25,0
MEDIA 753 33,7 47,6
p < 0,001
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Con respecto a los factores de riesgo, encontramos diferencias con menor porcentaje de
trasplantes en los pacientes con dislipemia (29,5%, p < 0,001), HTA (30,6%, p = 0,006) y DM
(20,9%, p < 0,001), en aquellos con enfermedad sistémica (22,4%, p = 0,008), enfermedad
pulmonar (16,1%, p < 0,001), VC (14,6%, p < 0,001), cardiopatia (12,4%, p < 0,001), VP (10,2%, p
< 0,001), antecedente de neoplasia (6,1%, p < 0,001), arritmia (4,9%, p < 0,001) y enfermedad

hepatica (3,1%, p <0,001).

Existe menor uso de Icodextrina en los pacientes que se trasplantan frente a los que contintan
en DP (29,7% vs 34,9%, p =0,027). En cuanto al tampdn utilizado, observamos menor porcentaje
de TR en los pacientes con soluciones con bicarbonato vs la media del resto (20,9% vs 29,5%, p

=0,027). No encontramos diferencias en el uso de cicladora ni aminoacidos.

Cuando al hacer el andlisis sélo tenemos en cuenta a los pacientes en lista de espera (n 1.537),
se mantienen las diferencias en el sexo (51,5% de las mujeres vs 44,9% de los hombres, p=0,01),
la edad (44 vs 50 afios, p < 0,001), la etiologia de la enfermedad renal (las GN primarias son el
grupo que mas se trasplanta (55,5%) y los DM tipo 2 los que menos (18,3%), p < 0,001). Asi
mismo, encontramos diferencias con menor porcentaje de TR, en pacientes con dislipemia (p =
0,011), HTA (p = 0,002), DM (p < 0,001), enfermedad sistémica (p = 0,001), cardiopatia (p <
0,001), VP (p < 0,001), neoplasia (p = 0,049), arritmia (p < 0,001) y enfermedad hepatica (p =

0,017).
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El tiempo medio desde el inicio de DP hasta el trasplante en los pacientes que reciben un TR es
de 24,2 meses (DT 19,53), (Figura 47) sin diferencias significativas entre los distintos tipos de
ERP (Tabla 50). Las GN primarias estan en la media (24,1 meses), frente a la nefropatia vascular-
hipertensiva, las hereditarias y los poliquisticos que son los que menos tiempo tardan (22 meses)
o las enfermedades sistémicas que son las que mas tiempo permanecen en lista de espera (31,2

meses).

Figura 47. Tiempo medio al TR (meses).
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Tabla 50. Tiempo medio hasta el TR segun la ERP (meses).

ERP n Tiempo medio DT
(meses)

GN Primarias 235 24,1 20,59
Nefropatia Diabética tipo 1 70 24,5 14,23
Nefropatia Diabética tipo 2 14 27,2 18,03
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 66 21,6 16,08
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 108 26,1 22,08
Enfermedades Poliquisticas 83 22,0 16,57
Enfermedades Sistémicas 25 31,2 36,63
Enfermedades Hereditarias 20 22,2 11,78
No filiada 128 24,2 17,69
Otras 4 14,8 11,68
MEDIA 753 24,2 19,53

n.s.
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5.13.2.- INCIDENCIA ACUMULADA DE TRASPLANTE RENAL

Teniendo en cuenta el comportamiento asumido por las censuras, se estima que la mitad de los
pacientes incluidos en lista de espera, se trasplantan en una media de 32,3 meses (IC 95%: 29,9-

34,7) tras el inicio de la DP (Figura 48).

Figura 48. Incidencia acumulada de TR (n 729) de los pacientes incluidos en LE (n 1535).
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Si consideramos todos los pacientes incluidos en lista de espera de TR, los pacientes con GN
primaria se trasplantan en mayor porcentaje y de manera mds precoz que el resto de pacientes
en DP, con una media de 52,7 meses (IC 95%: 44,3-61,2) vs 70,9 meses (IC 95%: 64,0-77,7).
Estimamos que la mitad de los pacientes en lista de espera de TR de nuestro grupo de estudio
se trasplantan a los 30 meses (IC 95%: 25,7-34,4) mientras que la mitad del resto de patologias

lo hacen a los 33,5 meses (IC 95%: 29,5-37,4), (p = 0,002), (Figura 49).

Figura 49. Incidencia acumulada de TR en GN primaria vs resto ERP.
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5.13.3.- ANALISIS MULTIVARIANTE: TRASPLANTE RENAL EN PACIENTES INCLUIDOS EN

LISTA DE ESPERA

En el analisis multivariante (Tabla 51), influye en el TR, la ERP (los pacientes con DM tipo 2 se

trasplantan menos que los pacientes con GN primaria, p = 0,007) y haber padecido algin

episodio de peritonitis o ingreso hospitalario (con menos opciones de TR, p < 0,001). Se

trasplantan mas los pacientes con mayor nPCR (p = 0,001) y menos con mejor FRR basal (p <

0,001). También parece que afecta la edad (menor posibilidad de trasplante a mayor edad, p =

0,058) y el afio de inclusidon (menos opciones en afios mas recientes del estudio, p = 0,05).

Tabla 51. TR: Regresion de Cox.

Variable p Exp(B) 95% IC Exp(B)
DM tipo 2 0,007 0,32 0,14-0,73
Peritonitis <0,001 0,69 0,63-0,78
Ingresos <0,001 0,77 0,69-0,86
FRR basal <0,001 0,91 0,88-0,94
Afio de inclusion en DP 0,050 0,98 0,96-1,00
Edad 0,058 0,99 0,98-1,00
nPCR 0,001 1,61 1,22-2,12
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5.14.-TRANSFERENCIA A HEMODIALISIS

Durante las dos décadas del estudio, 536 pacientes fueron transferidos a HD (23,9%). Existe una
tendencia a disminuir el porcentaje de pacientes que cambian de técnica a lo largo del estudio

(Figura 50), (p < 0,001).

Figura 50. Pacientes transferidos a HD cada afio con respecto a los no transferidos (%).
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Las causas transferencia a HD se reflejan en la Tabla 52. El principal motivo fueron las peritonitis
(176, 32,8%), seguido del fallo de UF y/o infradialisis (148, 27,6%) y en tercer lugar la

claudicacion o incapacidad para realizar la técnica de DP (61, 11,4%).
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Tabla 52. Causas de transferencia a HD.

n %
Peritonitis 176 32,8
Fallo UF/Infradiélisis 148 27,6
Claudicacion/Incapacidad técnica 61 11,4
Fuga/Hidrotdorax 50 9,3
Problemas catéter 24 4,5
10S/Infeccidén tunel 7 1,3
Infecciosa distinta peritonitis 3 0,6
Otros 67 12,5

5.14.2.- TRANSFERENCIA A HEMODIALISIS SEGUN ENFERMEDAD RENAL PRIMARIA Y

FACTORES DE RIESGO

No encontramos diferencias en el sexo (24,6% de los hombres vs 23,8% de las mujeres). La edad

media fue de 54,8 afios vs 53,3 afios en los pacientes que no fueron transferidos (p = 0,051).

No observamos diferencias segun la presencia de arritmia (23,2%), DM (23,3%), dislipemia
(24,3%), VC (25%) o VP (28,8%). Los pacientes con cardiopatia se transfieren mas a HD (27,6%
vs 23,4%, p = 0,057), mientras que aquellos con HTA parece que cambian menos a HD (22,5% vs

25,8%, p =0,076).

Tampoco existen diferencias en los pacientes con enfermedad sistémica (23,5%), neoplasia

(24,5%), enfermedad hepatica (28,1%) o pulmonar (28,7%).

La transferencia a HD si fue menor en los pacientes incluidos en lista de espera de TR (22% vs

29,3%, p < 0,001).
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Se produce mayor paso de DP a HD en los pacientes con Icodextrina (30,3% vs 22,4%, p <=0,001)
y en los que cambian de manual a cicladora (31%) frente a los que se mantienen en manual
(23%) o en cicladora (22,7%) desde el inicio (p = 0,019). Encontramos menor transferencia a HD

en los pacientes con soluciones con mezcla bicarbonato-lactato y PDG bajos (16,9%, p = 0,027).

No encontramos diferencias segln la causa de la enfermedad renal, siendo algo inferior a la

media para las GN primarias (22,5% vs 24,3%), Tabla 53.

Tabla 53. Pacientes transferidos a HD segun su ERP (%).

ERP HD (%)
GN Primarias 22,5
Nefropatia Diabética tipo 1 26,5
Nefropatia Diabética tipo 2 27,3
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 22,5
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 24,3
Enfermedades Poliquisticas 23,5
Enfermedades Sistémicas 22,9
Enfermedades Hereditarias 23,8
No filiada 26,0
Otras 31,8
MEDIA 24,3

n.s.
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El tiempo medio para el paso a HD fue de 25,7 meses (DT 24,48), (Figura 51). Este fue mayor
para las GN primarias, que es el grupo que mas tarda de media en ser transferido (28 meses).
Por el contrario, los diabéticos y poliquisticos son los pacientes en los que antes falla la técnica

(22 meses), sin significacion (Tabla 54).

Figura 51. Tiempo medio a HD (meses).
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Tabla 54. Tiempo medio a HD segun ERP.

Resultados

ERP n Tiempo medio DT
(meses)

GN Primarias 107 28,0 24,22
Nefropatia Diabética tipo 1 54 22,4 20,64
Nefropatia Diabética tipo 2 39 23,1 17,59
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 75 25,7 21,75
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 67 26,3 23,80
Enfermedades Poliquisticas 43 21,9 23,54
Enfermedades Sistémicas 22 26,9 43,68
Enfermedades Hereditarias 10 26,7 22,16
No filiada 112 27,6 26,79
Otras 7 17,5 14,12
MEDIA 536 25,7 24,48

n.s.
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5.14.3.- TRANSFERENCIA A HEMODIALISIS: CURVAS DE SUPERVIVENCIA DE LA TECNICA

La supervivencia de la técnica fue del 90,6% al afio, 81,2% a los 2 afios, 71,7% a los 3 afios, 64,4%

a los 4 anos y 59% a los 5 afos.

La mediana de supervivencia de la técnica de DP para los pacientes que se transfirieron a HD fue
de 76,8 meses (IC 95%: 66,4-87,2) y la media 113,7 meses (IC 95%: 105,6-121,7), lo que supone

6,4 afios y 9,5 afios respectivamente (Figura 52).

Figura 52. Supervivencia global de la técnica de DP.
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Los pacientes con GN primaria presentaron una supervivencia de la técnica de DP similar al resto

de enfermos, que fue del 92,6%, 82,8%, 76%, 64% y 59% al aiio, 2, 3, 4 y 5 afios respectivamente.

De manera que no encontramos diferencias en la supervivencia global de la técnica de DP segln
la ERP, con una mediana de 70,8 meses (IC 95%: 64,0-77,5) en las GN primarias vs 78 meses (IC

95%: 66,9-89,2) en el resto (Figura 53).

Figura 53. Supervivencia global de la técnica de DP segun la ERP: GN primarias vs resto ERP.
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La supervivencia de la técnica de DP en los pacientes de la primera década del estudio fue
superior a la de los pacientes de la segunda década con una mediana de 92 meses (IC 95%: 73,4-
110,6) vs 70,6 meses (IC 95%: 62,9-78,3), y una media de 121,2 (IC 95%: 111,3-131,1) vs 70,1

(64,9-75,2) meses, (p = 0,001), (Figura 54).

Figura 54. Supervivencia global de la técnica de DP segun la década del estudio.
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Resultados

La mediana de supervivencia para los pacientes incluidos en lista de espera de TR fue de 87
meses (IC 95%: 63,7-110,2) y para los no incluidos 73 meses (IC 95%: 64,5-81,5), (p = 0,185),

(Figura 55).

Figura 55. Supervivencia global de la técnica de DP segun inclusién en lista de espera de TR.
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5.14.4.- ANALISIS MULTIVARIANTE: TRANSFERENCIA A HEMODIALISIS

Resultados

En el andlisis multivariante, los principales factores de riesgo para la supervivencia de la técnica

(Tabla 55), fueron el afio de inicio de DP (la probabilidad de ser transferido a HD aumenta con el

inicio de DP en afios més recientes, p = 0,013) y dltimo D/P Cr4 mas elevado (p = 0,021). Protegen

estar incluido en lista de espera de TR (p = 0,029), tener algln ingreso hospitalario (p < 0,001) y

mayor FRR basal (p = 0,001).

Tabla 55. Transferencia a HD: Regresiéon de Cox.

Variable p Exp(B) 95% IC Exp(B)
D/P Cr4 > 0,018 2,78 1,19-6,47
Ao inicio DP > 0,013 1,03 1,01-1,06
FRR basal > 0,001 0,94 0,91-0,98
Ingresos hospitalarios 0,001 0,89 0,84-0,96
Inclusion TR 0,029 0,77 0,61-0,97
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5.15.- EXITUS

Durante el seguimiento fallecieron 394 pacientes (17,6%). A lo largo del periodo de estudio,
observamos una disminucidn progresiva del porcentaje de pacientes fallecidos segun su afio de

inclusion (Figura 56), (p < 0,001).

Figura 56. Exitus segun el afio de inicio de DP (%).
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p < 0,001

La principal causa de mortalidad en nuestro estudio es la CV (n 144; 37,3%), seguida de las
infecciones (n 104; 26,9%). Desconocemos la causa de la muerte en el 16,8% de los fallecidos

(habitualmente acontecen en domicilio y suelen ser de origen CV), (Figura 57).
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Figura 57. Principales causas de mortalidad.
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Entre las cardiovasculares, la mayoria son de causa cardiaca (22%), mientras que la mitad de las
infecciones son por peritonitis (13,7%). Dentro del grupo de “Otras”, las neoplasias representan

el 6,2%, la digestiva el 2,1% y la psicosocial el 1,8%.

La primera causa de mortalidad en los pacientes con GN primaria es la infecciosa (36,7%),
seguida de la CV (30%) y las neoplasias (13,3%). En el resto de enfermedades, observamos mayor
mortalidad CV (37,9%), y menor porcentaje de fallecidos por infecciones (26,1%) y neoplasias

(5,6%), sin significacion (Tabla 56).
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Tabla 56. Causa de mortalidad segun la ERP.

Resultados

GN Primarias Resto ERP
n (%) n (%)
cv 9 (30) 135 (37,9)
Infecciosa 11 (36,7) 93 (26,1)
Neoplasia 4 (13,3) 20 (5,6)
Otras 2 (6,7) 47 (13,3)
Desconocida 4 (13,3) 61(17,1)

n.s.

5.15.2.- EXITUS SEGUN LA ENFERMEDAD RENAL PRIMARIA Y FACTORES DE RIESGO

La mortalidad fue igual para hombres y mujeres (17,6% vs 17,5%).

La edad media de los pacientes que fallecieron fue de 64,7 afios (DT 13,17) frente a 51,4 afios
(DT 15,3) de aquellos que siguen vivos o han salido de programa de DP por otra causa (TR, paso

a HD, pérdida de seguimiento), (p < 0,001).

Al analizar la mortalidad segun la enfermedad renal basal encontramos diferencias (p < 0,001).
Las GN primarias son el tercer grupo con menor mortalidad (6,2%), superando sdlo a las
enfermedades hereditarias (2,4%) y poliquisticas (3,2%). Por el contrario, los diabéticos tipo 2 y
las enfermedades sistémicas tienen una mortalidad que practicamente duplica a la media
(35,4% vy 31,3% respectivamente), (Tabla 57). Si comparamos las GN primarias frente al resto de
pacientes agrupados en una Unica entidad, se mantienen las diferencias, con una mortalidad del

6,2% vs al 20,7%.
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Tabla 57. Exitus seglin ERP (%).

ERC primaria Exitus (%)
GN Primarias 6,2
Nefropatia Diabética tipo 1 21,6
Nefropatia Diabética tipo 2 35,4
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 23,5
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 15,4
Enfermedades Poliquisticas 3,2
Enfermedades Sistémicas 31,3
Enfermedades Hereditarias 2,4
No filiada 23,1
Otras 27,3
MEDIA 17,6
p < 0,001

Al revisar los factores de riesgo CV encontramos diferencias significativas con mayor mortalidad
en los pacientes con arritmia (44,4%, p < 0,001), VC (38,2%, p < 0,001) y VP (38%, p < 0,001),

cardiopatia (34,3%, p < 0,001) y DM (29,4%, p < 0,001).

Igualmente, la mortalidad es superior en los enfermos con enfermedad hepatica (50%, p <
0,001), neoplasia (42,4%, p < 0,001), enfermedad pulmonar (36,3%, p < 0,001) y enfermedades

sistémicas (26,7%, p = 0,008).

La mortalidad de los pacientes incluidos en lista de espera de TR es del 5,5% vs 43,9% en los

excluidos (p < 0,001).

La mortalidad es menor en los pacientes con soluciones con aminoacidos (5,5% vs 18,3%, p <
0,001) y con mezcla lactato - bicarbonato con PDG medio (6,4%) y bajo (7%), y mayor en los que

utilizan lactato con PDG alto (22,4%) o sdlo bicarbonato (17,1%), (p < 0,001). Aunque con menor
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mortalidad, no encontramos significacion en la asociacion de Icodextrina ni en el uso de DPA vs

DPCA.

El tiempo medio hasta el éxitus en los fallecidos fue 33,4 meses (DT 27,7), (Figura 58). No
observamos diferencias seglin la ERP (Tabla 58). Si no tenemos en cuenta las enfermedades
hereditarias (un Unico fallecido a los 58,2 meses del inicio de la técnica), los pacientes con GN
primaria fallecieron de media mas tarde que el resto (38,7 meses), y aquellos con una

enfermedad sistémica como causa de su ERP lo hicieron de manera mas precoz (25,9 meses).

Figura 58. Tiempo medio hasta el éxitus (meses).
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Tabla 58. Tiempo medio (meses) hasta el éxitus en los pacientes fallecidos, segln su ERP.

Resultados

ERP n Tiempo meses DT
GN Primarias 30 38,7 23,44
Nefropatia Diabética tipo 1 44 38,1 38,11
Nefropatia Diabética tipo 2 52 36,2 28,39
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 80 31,3 28,54
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 43 30,6 22,24
Enfermedades Poliquisticas 6 28,9 19,71
Enfermedades Sistémicas 31 25,6 23,27
Enfermedades Hereditarias 1 58,2

No filiada 101 34,5 26,70
Otras 6 21,1 14,29
MEDIA 394 33,4 27,71

n.s.
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5.15.3.- EXITUS: CURVAS DE SUPERVIVENCIA DEL PACIENTE

La supervivencia de los pacientes al aiio fue del 94,9%, a los 2 afios del 88,1%, a los 3 afos del

80,1%, a los 4 aios del 72% y a los 5 afios del 63,7%.

La supervivencia global media de los pacientes en nuestro estudio fue de 120 meses (IC 95%:
111,1-128,9), con una mediana estimada en 90,7 meses (IC 95%: 76,9-104,6), (Figura 59).

Calculado en afos, la supervivencia media fue 9,9 afios y la mediana 7,6 afios.

Figura 59. Supervivencia global de los pacientes en DP (meses).
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En el caso de las GN primarias la supervivencia fue del 98,5%, 97,7%, 94%, 87,3% y 83,1% al afio,

2, 3,4y 5 afos respectivamente.

Los pacientes con GN primaria tuvieron mayor supervivencia global que el resto de patologias
(p < 0,001). La supervivencia media estimada de las GN primarias fue de 153,5 meses (IC 95%:
137,0-169,9) vs 110,3 meses (IC 95%: 100,8-119,7) para el resto de patologias. Supone una
supervivencia media de 12,8 aios vs 9,2 afios. La mediana para el resto de ERP fue de 80,1 meses

(IC95%: 67,3-92,9), (Figura 60).

Figura 60. Supervivencia global de los pacientes en DP segun la ERP: GN primarias vs resto.
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La supervivencia fue menor para los pacientes de la primera década (p < 0,001). La mediana de
tiempo de supervivencia de los pacientes de la primera década fue 81,7 meses (IC 95%: 67,7-

95,7) y en la segunda década 93,3 meses (Figura 61).

Figura 61. Supervivencia global de los pacientes en DP segln la década del estudio.
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La supervivencia de los pacientes incluidos en lista de espera de TR es superior a la de los no
incluidos (p < 0,001), con una media de 159,1 meses (IC 95%: 149,1-169,2) vs 71,1 meses (IC

95%: 62,6-79,7), (Figura 62).

Figura 62. Supervivencia global de los pacientes en DP segln inclusion en lista de espera de TR.
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También encontramos diferencias segun el ICC-E (p < 0,001), con una supervivencia media de
90,1 meses (IC 95%: 86,8-93,4) para los pacientes con un indice leve, 85,7 meses (IC 95%: 78,3-

93,2) para los moderados y 88,2 meses (IC 95%: 74,3-102,1) para los graves (Figura 63).

Figura 63. Supervivencia global de los pacientes en DP segln el indice de comorbilidad de

Charlson.
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5.15.4.- ANALISIS MULTIVARIANTE: EXITUS

En el andlisis multivariante, encontramos que influyen en la supervivencia de los pacientes
(Tabla 59), tener mayor edad (p < 0,001), y padecer DM (p < 0,001), enfermedad hepatica (p =

0,001), enfermedad pulmonar (p = 0,017) y VC (p = 0,019).

Con respecto a la enfermedad renal de base, presentan una mortalidad superior a la de nuestro
grupo, los pacientes con enfermedades sistémicas (p < 0,001), nefropatia vascular-hipertensiva
(p = 0,004), las intersticiales (p = 0,013), la DM 2 (p = 0,053) y las enfermedades no filiadas (p =

0,007).

Por el contrario, la mortalidad es menor en los pacientes incluidos en lista de espera de TR (p <
0,001), en los afios mas recientes del estudio (p = 0,010), en los pacientes con uso de Icodextrina
(p = 0,036), con algun episodio de peritonitis (p < 0,001) y mejor FRR al inicio de la técnica (p <

0,001).
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Tabla 59. Supervivencia global de los pacientes: Regresion de Cox.

Variable p Exp(B) 95% IC Exp(B)
Enfermedades Sistémicas <0,001 5,75 2,93-11,28
Enfermedad Vascular-Hipertensiva 0,004 2,46 1,34-4,49
Nefritis Tubulo-Intersticial 0,013 2,31 1,19-4,46
Nefropatia no filiada 0,007 2,23 1,24-4,02
Nefropatia DM tipo 2 0,053 2,00 0,99-4,05
Enfermedad hepatica 0,001 3,61 1,67-7,79
DM <0,001 2,87 1,98-4,17
Enfermedad pulmonar 0,017 1,59 1,09-2,33
VC 0,019 1,58 1,08-2,32
Edad <0,001 1,04 1,02-1,05
Afio 0,010 0,97 0,94-0,99
FRR basal <0,001 0,93 0,90-0,96
Peritonitis <0,001 0,81 0,75-0,86
Icodextrina 0,036 0,70 0,51-0,98
Inclusion TR <0,001 0,38 0,26-0,54
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5.16.- MEJORIA DE LA FUNCION RENAL RESIDUAL

Un total de 50 pacientes presentaron mejoria de la FRR, lo que permitid su salida, al menos
temporal, de DP. La distribucidn por afios se muestra en la Figura 64. Apreciamos, ademas, como

la FRR de inicio ha aumentado a lo largo de los afios.

Figura 64. Pacientes (%) que recuperaron la FRR segun el afio de inclusién en DP, y FRR inicial

(ml/min/1,73m?) para cada afio.
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5.16.1.- RECUPERACION DE LA FUNCION RENAL RESIDUAL SEGUN LA ENFERMEDAD

RENAL PRIMARIA Y FACTORES DE RIESGO

La edad fue similar entre los que recuperaron y los que no (51,6 vs 53,8 afios, n.s.). No
encontramos diferencias en la recuperacion entre hombres (2,5%) y mujeres (1,9%), ni segin la
presencia de factores de riesgo u otras comorbilidades, o estar incluido en lista de espera de TR.
Tampoco hubo diferencias segun el tipo de ERP (Figura 65).
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Figura 65. Pacientes (%) que recuperaron FRR segun la ERP.
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Hubo mayor porcentaje de recuperacion en los pacientes con soluciones con lactato y PDG bajo
(7,5%) y con mezcla lactato-bicarbonato con PDG medio (3,9%), p = 0,013. No encontramos

diferencias para la Icodextrina, aminodcidos o cicladora.

Hallamos diferencias (p = 0,015) en el tiempo medio hasta la recuperacion de la FRR que fue de
12,3 meses (DT 12,9). Las GN primarias estan en la media (13,3 meses vs 12,3 meses). Las
nefropatias tubulointersticiales fueron las que menos tardaron (6 meses) y los diabéticos tipo 2

los que mas (37 meses). Tabla 60.
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Tabla 60. Tiempo medio (meses) hasta la recuperacién de la FRR.

ERP n Tiempo meses DT
GN Primarias 10 13,3 11,8
Nefropatia Diabética tipo 1 3 15,8 23,2
Nefropatia Diabética tipo 2 2 37,0 28,4
Nefropatia Vascular-Hipertensiva 10 8,5 7,9
Nefropatias Tubulo-Intersticiales 7 6,0 5,5
Enfermedades Poliquisticas 2 8,9 8,2
Enfermedades Sistémicas 4 29,5 17,5
Enfermedades Hereditarias 1 9,5

No filiada 9 8,8 5,5
Otras 2 6,0 1,6
MEDIA 50 12,3 12,9

p=0,015

5.16.2.- RECUPERACION FRR: ANALISIS MULTIVARIANTE

En el analisis multivariante influyeron negativamente en la recuperacion de la FRR, tener algun
ingreso hospitalario (p = 0,011) y el uso de Icodextrina (p = 0,083). Presentaron mayor

recuperacion los pacientes con mayor FRR basal (p < 0,001). Tabla 61.

Tabla 61. Recuperacion de la FRR: Regresion de Cox.

Variable p Exp(B) 95% IC Exp(B)
Ingreso hospitalario 0,011 0,40 0,19-0,81
Icodextrina 0,083 0,44 0,17-0,12
FRR basal <0,001 1,29 1,21-1,38
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6.1.- REGISTROS DE DIALISIS PERITONEAL

Las unidades de DP, tanto en nuestro pais como en muchos otros, suelen tratar a un nimero no
muy elevado de pacientes (15-40), siendo poco frecuentes aquellas que incluyen mas de 60
enfermos y excepcionales las que tienen mas de 100. Esto es consecuencia, entre otros factores,
de la habitual infrautilizacion de la técnica y de la importante tasa de reposicién de los pacientes
que acceden a la misma, dado el elevado porcentaje de TRy la menor supervivencia de la técnica
respecto a la HD. Aunque la supervivencia técnica de la DP ha mejorado en los ultimos afios, su
mediana se situa actualmente en el 50-60% a los 5 afios. Esta situacién hace aconsejable el
desarrollo de registros y estudios multicéntricos que nos permitan conocer las caracteristicas y

comportamiento de los pacientes incluidos en DP.

Con el objetivo de mostrar los datos de diferentes registros autondmicos nacionales y aunarlos
en un Unico estudio observacional, el Grupo Cooperativo de Registros Espafioles de DP, publicé
un trabajo®® que agrupaba los datos de varios registros de DP, incluido el nuestro, durante un
periodo de 12 afios (1999-2010) y que se encuentra, por tanto, dentro de nuestro tiempo de
estudio (1995-2014). Encontramos otras publicaciones previas nacionales con un gran tamafo
de muestra como la del Hospital La Paz de Madrid con 667 pacientes y 30 afios de seguimiento®,
los datos del registro de la comunidad de Andalucia (1999-2008) con 1.173 pacientes® y otro
estudio posterior que analizaba 1.464 pacientes incidentes en DP en Andalucia entre 1999 y

2010%.

A nivel europeo, el primer trabajo publicado de un registro nacional esta realizado por Los Paises
Bajos (RENINE), con mas de 4.000 pacientes incidentes durante los afios 1994 y 1999%. Desde
entonces algunos grupos han publicado otros trabajos con series muy numerosas. Asi, el registro
francés (RDPLF) publicé sus datos de los afios 1995 a 2006 que incluye 11.744 pacientes
incidentes en DP, con una poblacién mas anciana (el 21,5% de los pacientes tenia mas de 80

afios) y un 56% con algun grado de necesidad de asistencia para la realizacién de la terapia®®.
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Ya fuera del entorno europeo, Mujais realizé en Estados Unidos dos trabajos de supervivencia
en DP con mas de 30.000 pacientes incidentes que ofrecen una amplia visién de la situacién de
esta técnica dialitica a principios de este siglo®” %, El registro canadiense de DP, identific 13.120
pacientes incidentes en DP durante los afios 1995-2009. Para la presentacion y analisis de sus
datos, establecid periodos de 5 afios, comparando la supervivencia entre cada una de las
cohortes y los cambios con el tiempo en la misma®. Corea publicé sus datos con 1.656 pacientes
incluidos en DPCA durante un periodo de estudio de 25 afios!®. El registro irani de DP, con sélo
un 4,1% de prevalentes en esta técnica, muestra los datos de su experiencia con mas de 2.300
pacientes durante 17 afios’%.

Por otro lado y como es ldgico, numerosos grupos han publicado series con un numero
importante de pacientes pero menor a las de las grandes series referidas. Asi, el grupo NECOSAD
publicé resultados en 709 pacientes incidentes de DP en Holanda en el periodo 1997-2007
comparando la supervivencia del paciente y técnica en funcion de 4 periodos de seguimiento: <
3 meses, 3-12 meses, 12-24 meses y 24-36 meses!®. Contamos ademds con el estudio portugués
de Rodrigues y cols., con 20 afios de seguimiento y 312 pacientes, en el que destaca un 59% de
pacientes procedentes de HD, la mayoria de ellos por problemas de acceso vascular'®, En
Turquia encontramos una publicacidon con 12 afios y 423 pacientes procedentes de un Unico
centro. Presenta un analisis exhaustivo de la supervivencia, que incluyé distintas variables
analiticas asi como datos relacionados con la propia técnica (peritonitis, adecuacidn y transporte
peritoneal)!®®. Brasil publicd los datos de 680 pacientes durante 25 afios, en el registro mas
amplio de un centro en América Latina!®. De Méjico disponemos de datos de 627 pacientes en
12 afios en DPCA™%,

Nuestro trabajo, con un total de 2.243 pacientes de DP pertenecientes al Registro Levante de
DP y un tiempo de seguimiento de 20 afios, constituye, por tanto, uno de los estudios mas

amplios realizados en DP tanto a nivel nacional como internacional.
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Con respecto a las GN primarias, no encontramos estudios que analicen su comportamiento en
DP. La mayoria de los trabajos referentes a este grupo se centra en la epidemiologia,
manifestaciones clinicas y tratamiento inmunosupresor. Son escasas las publicaciones que
analicen su prondstico y progresién a ERCT. Por otro lado, cabe mencionar, que algunos autores
agrupan las GN en una Unica entidad, independientemente de que sean primarias o secundarias
a otra enfermedad sistémica, si bien sabemos que difieren tanto en su forma de presentacion
como evolucién’® 818>

Presentamos un estudio innovador al tratarse del primer trabajo que muestra las caracteristicas
y curso de los pacientes con GN primaria incidentes en DP, durante un periodo de dos décadas,
y englobando un total de 483 pacientes, pertenecientes a un registro que cuenta con una

poblacién altamente representativa de este colectivo a nivel nacional y probablemente

internacional.

6.2.- CARACTERISTICAS DESCRIPTIVAS Y POBLACIONALES

6.2.1.- EDAD MEDIA E INDICE DE MASCULINIDAD

La edad media global de la poblacién de DP de nuestro estudio fue de 53 afios, con la mitad de
los pacientes con edades comprendidas entre los 42 y 66 afios. Esta edad es similar a la

comunicada por otros registros de DP e inferior a la de los pacientes en HD*? 23 107, 108,

Mientras que segun los datos que nos muestra el REER del afio 201323, el grupo de edad més
prevalente en TRS corresponde a pacientes con edades comprendidas entre los 65y 74 afios, en
el registro de la ERA-EDTA del afio 2014% el mayor porcentaje de prevalentes se encuentra en

la franja de edad entre los 45 y 64 afos (39%), comparable a los pacientes de nuestro registro.

Al igual que en otras publicaciones y registros, la edad media fue superior para los pacientes con

alguna comorbilidad. Adicionalmente, encontramos diferencias en la edad segun la causa de la
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ERP. Las GN primarias, como esperabamos, presentaron una edad media menor (48 afios), con
una edad similar a las enfermedades sistémicas y superior a las enfermedades hereditarias. Las

nefropatias con mayor edad fueron las debidas a DM tipo 2 y la vascular-hipertensiva.

Con respecto al indice de masculinidad, de 1,5 en nuestro estudio, fue superponible al de los
registros de biopsia renal*® ! y similar a los referidos por otros registros de ERCT, con cifras
que varian entre 1,2y 1,67 1*108.109 En general, encontramos méas hombres con ERC que mujeres

tanto en poblacién incidente como prevalente.

6.2.2.- ETIOLOGIA DE LA ENFERMEDAD RENAL PRIMARIA

En nuestro estudio, la etiologia mas frecuente de ERP, fue la de las GN primarias (21,5%) seguida
de las enfermedades renales no filiadas, la nefropatia diabética y la vascular-hipertensiva.
Descubrimos datos similares en el REER?, ddnde las GN constituyen el grupo mas prevalente de
ERP (20,4%), seguida de las enfermedades renales no filiadas con un porcentaje practicamente

idéntico (20,3%) y en tercer lugar de la nefropatia por DM.

En el trabajo cooperativo nacional de DP°}, |a primera causa de ERP fue la desconocida (21,6%)
y la segunda etiologia estuvo representada por las GN (20,1%). Sin embargo, en el Ultimo
informe de la ERA-EDTA del 20141%, |a nefropatia diabética fue la primera causa de ERC (19%)
seguida de las GN y las nefropatias de etiologia no filiada con un 17% cada una de ellas. Los datos
presentados por el informe de la USRD del 20141% muestran la diabetes como la primera causa
de ERP en TRS y la HTA en segundo lugar, mientras que las GN pasan a representar la tercera

causa mas frecuente de ERCT de la serie norteamericana.

Nuestros datos contrastan con los referidos por otras grandes series en las que la DM es la ERP
mds frecuente y la primera causa de incidentes en ERCT tanto nacional®® como internacional®

108,109 podemos explicar su menor prevalencia en nuestro grupo y en general en DP, por una
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menor indicacidon de DP en diabéticos de mayor edad ante una posible peor supervivencia de

este grupo, comunicada en algunas publicaciones®® 20,

Sorprende el alto porcentaje de pacientes con ERC sin causa determinada, tanto en nuestra serie
(19,5%) como en otros registros mencionados, situandose frecuentemente entre las tres
primeras causas de ERP. Esta situacion deberia llevarnos a reflexionar y a la autocritica, con un

cambio de actitud con el objetivo de reducir lo maximo posible este grupo.

Esta realidad resulta ain mas evidente cuando analizamos el grupo de GN vy lo subdividimos
segun su etiologia, al descubrir que en el 44,5% de los pacientes incluidos como GN primaria no
disponiamos de estudio histolégico y en el 16,9% éste era indeterminado. Asumimos que
estaban bien clasificadas como GN primarias al presentar una edad similar y comorbilidad en la
media con las que si teniamos confirmacidon anatomopatoldgica, asi como un porcentaje de

representacion global similar a otros registrost® 112,

En nuestro trabajo, la GN primaria mas frecuente fue la nefropatia IgA (18,2%), en segundo lugar
la GN focal y segmentaria (8,5%) y en tercer lugar, con igual porcentaje, la GN membranosay la

membranoproliferativa (5,2% cada una de ellas).

La incidencia anual publicada para las GN primarias, establece que la Nefropatia IgA es la mas
frecuente, seguida de la GN membranosa, la enfermedad por cambios minimos, la GN focal y

segmentaria y en Ultimo lugar la GN membranoproliferativa’.

Las diferencias con nuestro estudio se explican por el distinto pronéstico de cada una de las GN
con diferente probabilidad de evolucionar a ERCT (variable entre un 16 y 39% segun las series y

tiempo de seguimiento)8-83 84,

En nuestra serie no encontramos representacién de GN por cambios minimos, que se justifica
por su buen prondstico con menor mortalidad y un minimo riesgo de progresar a ERCT8%:82.83 y

que también queda reflejado por su ausencia en grandes registros de GN con ERCT?% 84 85,86,
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Contamos con un porcentaje de GN membranosa relativamente bajo en nuestro grupo, lo que
puede deberse a su mejor pronédstico renal y a que esté infradiagnosticada’. Sin embargo,
suele tratarse de pacientes con mayor edad, comorbilidad y proteinuria®® 8 8 % |o que los
convierte en candidatos a TRS mediante HD en mayor medida que con DP. Otros autores
describen una peor supervivencia del paciente con GN membranosa, con una mortalidad

superior, y por tanto, con menor posibilidad de evolucionar a ERCT®2,

Por el contrario, la GN focal y segmentaria, ocupa el segundo lugar en nuestra serie, después de
la IgA, en relacién con su peor prondstico, tanto del paciente especialmente joven®:8% 2 como

renal con una caida del FG anual mas rapida que la descrita para otros subtipos de GN&2,

El registro nacional espafiol de biopsias renales (n 8.722) publicado en 2004, muestra una
predominancia de hombres con respecto a las mujeres (3:2). En este estudio nos confirman las
distintas formas de presentacién de las GN en adultos. La GN membranosa seguida de la
nefropatia por cambios minimos y la GN focal y segmentaria fueron las causas mas frecuentes
de sindrome nefrético, mientras que la IgA seguida de la Focal y Segmentaria lo fueron para las
alteraciones urinarias asintomaticas. Es posible que la clinica junto con la edad condicione la

modalidad inicial de TRS en estos pacientes.

El estudio Glomancha!!

, cuenta con 941 biopsias de GN primarias y secundarias, de las cuales
el 59% fueron de varones con una edad media de 48 + 18 afios. En su registro, la GN Focal y
segmentaria fue la GN mas frecuente, seguida de la GN membranosa, la GN IgA y en ultimo lugar
la GN por cambios minimos. Refieren que la menor representacién por la Nefropatia IgA en su
serie, pudiera deberse a no disponer de biopsias si ésta no presenta mal prondstico y la clinica
es sugestiva de dicha enfermedad. En su estudio un 15% fallecieron, un 13% iniciaron didlisis y

un 7,8% recibieron un TR. Las GN con peor prondstico renal fueron la GN focal y segmentaria, y

la Nefropatia IgA.
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O’Shaughnessy y cols. describen diferencias tanto en las caracteristicas (edad, comorbilidad,
forma de presentacidn y supervivencia) de los pacientes con GN primarias y secundarias®, como
en la modalidad inicial de TRS, donde las formas sistémicas (lupus y vasculitis) tienen menor
probabilidad de recibir un TR o de iniciar tratamiento dialitico con DP que con HD. Esta situacion
podria explicarse en los pacientes con vasculitis, por su forma de presentacion mas aguda y su
progresion mas rapida, con necesidad de iniciar la TRS mediante HD de manera urgente y sin la
opcién de haber sido remitido previamente a las consultas ERCA permitiendo la preparacién del
paciente y acceso a la modalidad de dialisis preferida por éste. Cuando analizaron las GN
primarias divididas por subtipos (nefropatia IgA, GN membranosa, GN focal y segmentaria y GN
membrano-proliferativa), encontraron que los pacientes con GN IgA tenian mas probabilidad de
recibir un TR y de iniciar DP que el resto de subtipos. Aunque tras ajustar por las distintas

covariables, no encontraron diferencias entre los diferentes subtipos de GN primarias.

Todos estos datos referidos de distintas publicaciones, apoyan que en nuestro estudio, la
Nefropatia IgA y la GN focal y segmentaria sean las dos formas de GN primaria mas frecuentes.
Al igual que justifican la escasa representacién de las enfermedades sistémicas con una

prevalencia inferior al 5% en nuestro trabajo.

6.2.3.- MOTIVO DE INICIO DE LA DIALISIS PERITONEAL

La inclusiéon en DP como técnica dialitica fue por eleccién propia en mas del 80% de los pacientes
en general, y mas del 90% en las GN primarias. Es meritorio comprobar que la principal
indicacién de la DP en nuestros pacientes sea por decisién de los mismos, respetando ademas
sus derechos, y no como técnica dialitica de rescate ante una patologia médica asociada.
Apreciamos como el desarrollo de programas de educacion e informacién puede favorecer un

aumento de incidentes en esta técnica'® °.
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6.2.4.- INCLUSION EN LISTA DE ESPERA DE TRASPLANTE RENAL

La inclusion de los pacientes en lista de espera de TR (mas de 2/3 en nuestro estudio), es

considerablemente elevada y muy superior a la de los pacientes en HD. Esto se explica por ser
.7 s . .ope 65 . . .

una poblacién mas joven y con menor comorbilidad®, que son los dos principales motivos de

exclusién para la recepcion de un TR.

En nuestro trabajo, las pacientes con GN primaria incluidos en lista de espera de TR ascendieron
al 87,4%. Esto corrobora los datos de otras series en las que las GN primarias tienen mas opcion
de trasplantarse que otras ERP como la vasculitis, la nefropatia diabética y la hipertensiva-
vascular®> 8, Recientemente, el Registro Renal del Reino Unido!?, ha presentado los datos
referentes a su poblacién de adultos jovenes con inicio de TRS entre los afios 1999 y 2008. Su
cohorte de 3.370 pacientes, donde el 29% padecen una GN, cuenta con un 89% de pacientes
incluidos en lista de espera de TR (porcentaje casi alcanzado por las GN primarias de nuestro
grupo) y un 78% de pacientes que finalmente recibieron un TR (el 18% de forma anticipada y el

resto como segunda modalidad de TRS).

6.2.5.- FACTORES DE RIESGO

Analizamos la comorbilidad asociada en el total de pacientes de nuestro estudio, tal y como se
recogié en el registro inicial. Decidimos no agrupar las distintas variables (cardiopatia
estructural, VP, VC y arritmia) en un Unico factor de riesgo CV, asumiendo que cada una podia
tener un peso especifico como factor independiente. Llama la atencion que la VP, VCy arritmias
afectan a menos de un 10% del total de pacientes, y que ademas se corresponde con los de mas

edad y probablemente con aquellos con nefropatia diabética y vascular-hipertensiva como ERP.
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Esto se refleja en nuestro grupo, en los que la cardiopatia afecta al 11,2%, la VP, VC y arritmias

al 2,5-2,7% y la DM al 3,7% de los pacientes con GN primaria.

La dislipemia (44,7%) e HTA (41-42%) se encuentran en un porcentaje similar en las GN primarias
y en el resto de patologias, y por debajo de lo esperado en este tipo de enfermos con ERCT. No
podemos descartar un sesgo de clasificacidon no diferencial en la recogida de estas dos variables,
que sin embargo, en ausencia de otro tipo de sesgos, conduciria a debilitar la asociacion

existente, es decir, hacia el valor nulo de la OR.

Con respecto a los factores de riesgo no CV, su prevalencia es muy baja en la poblacion de
estudio global, e incluso menor en los pacientes con GN. En cualquier caso, decidimos incluirlos
en el andlisis de las distintas variables que podian afectar al desenlace, por asumir también aqui

gue podriamos estar ante un sesgo de clasificacién no diferencial.

Disponemos del ICC-E en 813 pacientes (36,2%) de la totalidad de la serie. Aunque este indice
ha demostrado ser un buen predictor en DP, con menor supervivencia para la técnica vy el
paciente®?, optamos por no incluirlo en el anélisis univariante ni multivariante por estar recogido
en poco mas de un tercio de la muestra total de nuestro estudio. Sin embargo, lo reclasificamos
en leve, moderado y grave segun la puntuacion obtenida y calculamos la mortalidad global para
cada grupo, confirmando un aumento de la misma con la puntuacién alcanzada. Esta dista
mucho del estudio original®’, aunque hay que tener en cuenta que este indice se cred para
calcular la mortalidad en pacientes hospitalizados. También nos permitié confirmar una menor

comorbilidad en las GN primarias de nuestro estudio con respecto al resto de ERP.
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6.3.- DATOS SOBRE LA TECNICA

6.3.1.- CATETER

La disponibilidad de un acceso peritoneal con un funcionamiento correcto y sin problemas, es
esencial para el éxito y desarrollo de la técnica de DP. A lo largo de la historia de la DP se ha
asistido a una mejora en el acceso peritoneal al que han contribuido tanto los avances en el

diseio de los catéteres como los métodos de implantacién del mismo.

El catéter mds utilizado en nuestros pacientes ha sido el autoposicionante, con una media de
uso del 44,6% pero con un aumento progresivo que ha llegado a alcanzar el 90% de los catéteres
implantados en el ultimo afio del estudio. Esto contrasta con los datos del trabajo cooperativo
nacional de DP®}, en el que los catéteres mas frecuentemente empleados fueron los de tipo

Swan-Neck® y Tenckhoff®.

Esta diferencia podria deberse a la buena acogida que el catéter autoposicionante ha tenido en
nuestro medio por su menor tasa de desplazamientos y episodios de mal funcionamiento, con

mejor supervivencia y menor necesidad de retirada con respecto a otros catéteres!!® 114,

Destacamos una tendencia a implantar el catéter de DP con anterioridad a lo largo de las dos
décadas de nuestro estudio, desde los 30 dias al inicio del seguimiento hasta los 90 dias al final
del mismo. Entendemos que este cambio se debe, en realidad, a una mejora en el manejo del
paciente con ERC desde las consultas ERCA, con un aumento de los pacientes que inician la
técnica de dialisis de manera programada frente a los que lo hacen de forma urgente sin la
oportunidad de ser preparados para ello. Esto podria verse reflejado en nuestro trabajo, en la
tendencia que se aprecia a insertar el catéter de DP de manera mas precoz en los pacientes
incluidos en programa por decisidn propia, frente a los que lo hacen por problemas de acceso

vascular o por patologia médica asociada.
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6.3.2.- SISTEMA INICIAL

Aligual que los catéteres, los sistemas de DP, han evolucionado a lo largo del tiempo. Los nuevos
sistemas en “Y” y doble bolsa han sustituido a los antiguos sistemas simples, que han quedado

en desuso por su mayor incidencia de peritonitis!®®.

Este hecho se muestra en nuestro estudio, donde el sistema inicial mas empleado fue el de doble
bolsa integrado (88,2%), con desaparicion del uso de otros sistemas de conexién de DPCA a

partir del aifio 2000.

Otro de los grandes avances de la DP ha sido el desarrollo de dispositivos (cicladora) que
permiten la realizacion de la DPA, concediendo una mayor versatilidad en la prescripcion de la
DP. Esta modalidad facilita la administracién de una mayor dosis de didlisis y un incremento de
la UF, mediante un aumento en el total de intercambios con menor permanencia, durante el
periodo nocturno de descanso. Esto, a su vez, puede mejorar la tolerancia al llenado
intraabdominal al posibilitar la reduccién del volumen diurno, aparte de dejarle mas tiempo libre
al paciente. Otra de las ventajas de la DPA seria una menor tasa de peritonitis, al reducir el
numero de conexiones realizadas por el paciente. Entre los inconvenientes de la DPA, se han
mencionado su mayor coste y complejidad, un menor aclaramiento de sodio, alteraciones del
suefio y una posible pérdida mas rapida de la FRR, aunque con resultados contradictorios entre

distintos estudios!®® 117 118,

En nuestra 4rea, el uso de cicladora se ha mantenido estable como terapia de inicio durante las
dos décadas del estudio (7,9%), aunque su uso global medio alcanzé el 22,4%. Si apreciamos,
como el momento medio de cambio de manual a cicladora, ha ido disminuyendo
progresivamente desde mds de 24 meses hasta por debajo de los 6 meses en los uUltimos afios
de inclusidn. Esta introducciéon mas precoz de la DPA, probablemente sea resultado de la mayor
experiencia adquirida en su utilizacién, de las ventajas que nos aporta en determinadas

situaciones clinicas y de una mayor demanda por parte del paciente.
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A nivel nacional, el trabajo cooperativo nacional de DP! muestra un aumento progresivo medio
en el uso de DPA, alcanzando practicamente el 50%, aunque con diferencias notables entre
comunidades auténomas, con un menor uso en la zona Levante (25%) tal y como se refleja en

nuestro estudio, frente a la zona Madrid-Centro que registra el uso mas elevado (65%).

Cuando revisamos lo que sucede en otros paises, encontramos un porcentaje similar de uso de
DPA al nuestro, en Turquia'® (25,8% de uso global, 13,4% con cicladora inicial y 12,4% con
cambio de manual a cicladora), en los Paises Bajos'®? (27-30%) y en Canada®® (26,5-29,1%). En el
registro francés®® el uso de DPA se sitta en el 31,4% a pesar del alto porcentaje de pacientes
asistidos, la mayoria de los cuales se encuentra en manual. Por el contrario, en Estados Unidos®’
el uso de cicladora casi triplica al nuestro, con un porcentaje que asciende al 58-64%. La situacion

100, 106

opuesta la encontramos en otros registros que sélo mencionan el uso de DPCA en sus

unidades.

Esta variabilidad en el uso de cicladora entre distintos paises, puede estar relacionada con
consideraciones econémicas'® por su mayor coste. No obstante, no explicaria las diferencias
entre las distintas comunidades autdnomas de nuestro pais, que habria que justificarlas por
factores dependientes de la técnica, del paciente y su estilo de vida, y preferencias del médico

prescriptor?’.

En nuestro trabajo no encontramos diferencias segun el sexo o la asociacién de factores de
riesgo CV. No disponemos de datos como la superficie corporal del paciente ni hemos analizado
Su Uso en pacientes anduricos, en los que estaria justificado aumentar el nimero y volumen de

los intercambios para conseguir una dosis de dialisis adecuada.

Si que apreciamos diferencias segun la ERP. Mientras que el uso de cicladora en las GN primarias
se encuentra en la media con el resto de patologias, las enfermedades poliquisticas tienen
mayor prescripcion de cicladora inicial (12,3%) y las hereditarias son las que mas cambian de

manual a cicladora con un uso global que casi duplica a la media (40,5%). Deducimos una mayor
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prescripcion de DPA inicial en los pacientes con poliquistosis, con un momento de cambio mas
precoz, para minimizar los problemas derivados del aumento de presion intraabdominal como
consecuencia del volumen de liquido de didlisis infundido y, por tanto, de pared abdominal
(hernias, eventraciones o fugas de liquido)'*® 120 121 E| mayor uso de cicladora en las
enfermedades hereditarias podria explicarse por la mayor flexibilidad que ofrece esta modalidad

en pacientes jovenes que desean mantener su vida laboral y/o social activa.

6.3.3.- SOLUCIONES

6.3.3.1.- ICODEXTRINA

Son numerosos los beneficios clinicos atribuidos a la Icodextrina, que ha pasado de ser una
solucidn de rescate en pacientes con fallo de UF, a una solucidn de primer uso en DP. Entre sus
ventajas se incluyen un mejor control del volumen y el sodio, con mejoria de la hipertrofia
ventricular izquierda, asi como una reduccién en el aporte de glucosa que permite un perfil
glucémico vy lipidico mas adecuado, y adicionalmente una disminucién del riesgo CV en estos
pacientes. Igualmente podria ofrecer una mayor estabilidad funcional del peritoneo como

membrana diall'tica45, 48,49, 99, 122, 123, 124, 125

Se asocid Icodextrina en un 24% de nuestros pacientes, similar a lo publicado por el grupo de
Madrid®? con un uso del 21,9%. En nuestro trabajo, apreciamos un aumento progresivo en el
uso de esta solucién durante la primera década, con una estabilizacidn posterior en la segunda
década. Debemos destacar que su prescripcion se duplicé hasta el 49,6% en los pacientes que
cambiaron de manual a cicladora, ya que sus propiedades la convierten en una solucién ideal
durante el intercambio diurno, al mantener la UF y aumentar la eliminacion de sodio en

estancias prolongadas.
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Tanto en nuestra serie como en otras*?®

, ¥ como era de esperar, por sumenor aporte de glucosa,
la utilizaciéon de la Icodextrina fue superior en los pacientes con DM, HTA y también con
dislipemia. Lo mismo se confirmd al analizar su uso en las distintas ERP, con una indicacion
preferente en la nefropatia diabética, asi como en las nefropatias hereditarias. Mientras que las
pautas con Icodextrina son evidentes en la primera, su asociacién mas elevada en este ultimo

grupo podria explicarse por la mayor utilizacidn de cicladora que ya referimos en el apartado

anterior.

Objetivamos cémo el inicio de la Icodextrina se demoraba mas de 30 meses en los pacientes
incluidos en nuestro programa de DP en los primeros afios, mientras que actualmente se indica
en un plazo inferior a 2-3 meses. Esta marcada reduccién en el tiempo medio de prescripcién de
la Icodextrina, confirma la popularidad que ha adquirido gracias a sus beneficios, aunque sus

efectos sobre la supervivencia del paciente y la técnica estan por determinar todavia®.

6.3.3.2.- AMINOACIDOS

Aungue las soluciones con aminodacidos se desarrollaron inicialmente para un mejor control

nutricional, no es infrecuente su uso para minimizar el aporte de glucosa“.

En nuestro estudio, el consumo de soluciones con aminoacidos fue minoritario (5,7%). Los
diabéticos, hipertensos y dislipémicos son los pacientes que mas utilizaron este tipo de solucidn,
junto con las enfermedades poliquisticas. No sabemos si su indicacion en este grupo, podria
estar relacionado con el uso de cicladora y no tanto con la ERP en si. Por el contrario las
nefropatias tubulo-intersticiales tuvieron menor uso de soluciones con aminoacidos que si
podria deberse a la mayor acidosis metabdlica que presentan estos pacientes!?’, que es uno de
los inconvenientes que presentan estas soluciones, y que limitan su utilizacién a un intercambio

diario en los pacientes que las gastan.
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6.3.3.3.- TAMPON

El tratamiento con DP a largo plazo se ha relacionado con la aparicién de alteraciones
estructurales y funcionales en la membrana peritoneal. La bioincompatibilidad de las soluciones
utilizadas es uno de los principales factores relacionados con estos cambios. Esta situacidn ha
llevado al desarrollo de nuevas soluciones de DP mas biocompatibles con un menor contenido

de PDG y un pH mas cercano al fisiolégico*.

Encontramos una publicacién reciente®® que revisa el uso de soluciones con PDG bajo y las
pautas ahorradoras de glucosa. Las nuevas soluciones han demostrado una mejor preservacion
de la FRR y del volumen de diuresis, no obstante no se ha observado hasta ahora un impacto
significativo sobre el transporte, aclaramiento peritoneal ni UF. Aunque el estudio BalANZ*®
objetivé menor tasa de peritonitis con las nuevas soluciones comparadas con las antiguas, no se
pueden sacar conclusiones firmes sobre las mismas, ni sobre la tasa de hospitalizacion y/o
Supervivencialzs' 128,129, 130, 131.

En nuestro registro, disponemos de datos de las soluciones tampdén empleadas en el 55% de los

pacientes. Casi la totalidad de éstos pertenecen a la segunda década del estudio, por lo que

decidimos analizar su uso a partir del 2004.

La mayoria de los pacientes de la segunda década de nuestro estudio esta con una mezcla de
lactato-bicarbonato (65%) cuyo uso ha aumentado a expensas de una disminucién en el uso de
lactato. Apreciamos igualmente, una reduccidén progresiva en el uso de soluciones con PDG alto,
con un uso de soluciones con PDG medio en el 39,9% y de PDG bajo en el 41,7%. Confirmamos
un aumento gradual en el uso de soluciones mas biocompatibles en nuestros pacientes,

especialmente a partir del 2010-2011.
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El grupo de Madrid®* incorpord las soluciones biocompatibles a partir de 2004 (21%), sin
encontrar diferencias en la supervivencia del paciente ni la técnica con respecto a las soluciones

convencionales.

En nuestro estudio, a diferencia de lo revisado en la literatura, presentaron menor supervivencia
los pacientes con soluciones con lactato y PDG alto, y con bicarbonato como tampdn unico. Por
el contrario la supervivencia fue mejor para los pacientes con mezcla de bicarbonato-lactato,
especialmente con PDG bajos. Sin embargo, no encontramos diferencias en la supervivencia de

la técnica.

Uno de los factores claves identificados en una mejor supervivencia del paciente en didlisis es la
FRR, mientras que las peritonitis influyen negativamente en la supervivencia de la técnica de la
DP. El estudio BalANZ*®, encontrd un retraso en la aparicidon de anuria en los pacientes con
soluciones biocompatibles asi como una menor tasa de peritonitis, como ya hemos mencionado.
Aungue no hay evidencia actual de una mejor supervivencia con las nuevas soluciones, la menor
supervivencia identificada en los pacientes de nuestra serie con soluciones convencionales,
podria estar relacionado de forma indirecta con los hallazgos del estudio BalANZ*® y otras
publicaciones®® que también muestran una mejor preservacion de la FRR con las nuevas
soluciones. Sin embargo, no podemos descartar un efecto atribuible a la década de estudio. Si
bien el analisis de las soluciones se ha realizado con datos a partir del 2004, los pacientes de los
primeros afios de esta segunda década con soluciones con lactato, podrian haber sido incluidos
en la primera década. Tampoco desechamos la idea de que se deba a un menor uso de las nuevas
soluciones, por su mayor coste, en pacientes de mayor edad, comorbilidad y peor prondstico
vital, que se mantendrian con las soluciones convencionales (en nuestro estudio encontramos

un mayor porcentaje de pacientes no incluidos en lista de espera de TR con estas soluciones).

El bicarbonato sédico se considera el tampdn ideal®®, por lo que sorprende la menor

supervivencia observada con estas soluciones en nuestros pacientes. No encontramos
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publicaciones en la literatura que describan esta situacion. Pensamos que podria estar en
relacidn con algun sesgo de indicacion al observar una mayor prescripcion de estas soluciones
en pacientes de mayor edad y con menor nimero de pacientes en lista de espera de TR,
probablemente con la intencidn de preservar la membrana peritoneal durante mas tiempo. Otra

132 v que podria

posible explicacion seria la menor capacidad de UF descrita en esta solucion
favorecer la sobrecarga hidrica con el consecuente aumento de la comorbilidad CV, aunque en

este estudio este hecho se contrarresté con una mejor FRR.

6.3.4.- TRANSPORTE PERITONEAL

La funcion de la membrana peritoneal, medida como la tasa de transporte de solutos y la
capacidad de UF peritoneal, varia considerablemente entre individuos, y podria afectar a su
prondstico clinico'®3. Algunos estudios han intentado establecer qué factores influirian en esta
variabilidad, apreciando una tendencia a un mayor transporte peritoneal en los hombres y en
los pacientes de mayor edad. En el caso de los primeros podria estar en relaciéon con su mayor
superficie corporal con respecto a las mujeres, mientras que en los segundos dependeria de su

asociacién a una mayor comorbilidad®3 134,

Se ha observado que la membrana de los pacientes que inician DP, difiere de la de los individuos
sanos, y se explica por una inflamacién de la misma en relacién con la uremia!®. Los estudios
muestran, ademas, que el transporte peritoneal aumenta con el tiempo en DP, aunque este
cambio difiere entre los pacientes. El dafio de la membrana peritoneal tras el inicio de la técnica,
reflejado por un aumento en el drea de superficie efectiva de la misma y una reduccién de la
conductancia osmatica, se ha relacionado con la severidad y nimero de episodios de peritonitis,

la exposicion a la glucosa y PDG de las soluciones, y la rdpida pérdida de la FRR*3> 136,
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En nuestro estudio la mayoria de los pacientes presentaron, como es habitual, un transporte
peritoneal medio. Cuando analizamos la evolucidn del mismo, observamos un leve aumento del

mismo desde 0,67 al inicio hasta 0,69 en el sexto ano.

De acuerdo con lo revisado en la literatura, encontramos mayor transporte de inicio en los
hombres y los pacientes no incluidos en lista de espera de TR, que son precisamente los de
mayor edad y comorbilidad. Por otro lado, presentaron mayor transporte al final del programa
en DP: los hombres, los que ya partian de un transporte mayor, los de menor FRR, aquellos con
algun episodio de peritonitis y de ICDP, los pacientes con afectacidn hepatica y los no incluidos

en lista de espera de TR.

Igualmente, objetivamos que los pacientes que estaban con Icodextrina registraron un mayor
transporte peritoneal. Interpretamos que se trata de un sesgo de indicaciéon, como consecuencia
de las caracteristicas de esta solucidn, al permitir un mejor manejo del volumen en pacientes
con transporte elevado y fallo de UF#®: 48 125 128,129,130, 131

Cuando analizamos el transporte peritoneal en los pacientes con GN primaria y lo comparamos

con el resto de ERP, observamos un transporte peritoneal basal similar pero con un mayor

aumento del mismo en el tiempo hasta 0,73.

Publicaciones mas recientes han relacionado la tasa de transporte peritoneal con la inflamacion
intraperitoneal (demostrado por la produccién peritoneal de IL-6 y que seria independiente de
la inflamacién sistémica), asi como con factores genéticos** 137, Mientras que la inflamacién
sistémica se asocié con la edad y comorbilidad, y predijo de manera independiente la
supervivencia del paciente, la inflamacion intraperitoneal fue el determinante mas importante

del transporte peritoneal sin que afectara a la supervivencia'®’.

Segun lo descrito, el mayor aumento en la tasa de transporte que objetivamos en los pacientes
con GN primaria de nuestro estudio, podria estar en relacién con polimorfismos genéticos que

determinarian un mayor grado de inflamacion local, y no sélo sistémica.
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La esclerosis peritoneal encapsulante es una complicacidn seria y afortunadamente infrecuente
que se ha relacionado con largos periodos de tratamiento en DP3® 139 Se ha asociado con un
mayor transporte peritoneal y con los episodios de peritonitis y su duracién mas prolongada®,
asi como con una mayor inflamacién peritoneal'®’. Los casos mds severos se han descrito una
vez se ha discontinuado la DP, tanto tras el paso a HD por fallo de la técnica como en pacientes
trasplantados®®®. Esta complicacién y su asociacién con un mayor transporte e inflamacién y la
posibilidad de desarrollarse tras el TR, podria ser un motivo de preocupaciéon en nuestros

pacientes. Afortunadamente, la esclerosis peritoneal encapsulante estd dejando de ser un

problema en la actualidad en DP por su cada vez més baja incidencia'®2.

6.3.5.- TASA DE CATABOLISMO PROTEICO NORMALIZADA

La desnutricion es una situacién altamente prevalente en DP y un potente predictor de
morbimortalidad®*®. La nPCR refleja la ingesta proteica diaria en pacientes estables en DP y se
ha correlacionado con marcadores séricos de nutricion e inflamacién'*. Valores de nPCR
inferiores a 0,8 g/Kg/dia se han asociado, a su vez, con un peor estado nutricional y un aumento

del riesgo de mortalidad por cualquier causa en los pacientes en DP%,

En nuestro estudio, los pacientes presentaron una nPCR inferior a lo idealmente recomendado
por las guias (1,2 g/kg/dia)*®®, tanto de inicio (1,12 g/Kg/dia) como posteriormente, con una
disminucién progresiva de la misma con el tiempo en programa de DP, aunque por encima de lo
presentado en otras series'®. Los pacientes con GN primaria mostraron una nPCR discretamente
superior al inicio de la técnica con respecto al resto de enfermos, con menor descenso de la

misma en el tiempo como corresponde a una poblacién mas joven.

No disponemos de marcadores analiticos de inflamacidon y nutricion que nos permitan

corroborar los datos mostrados por otros autores. Sin embargo, analizamos qué pacientes
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tenian una mayor nPCR en nuestro estudio. A diferencia de lo que observabamos en los
pacientes con un transporte peritoneal mas elevado, encontramos que las mujeres, los
pacientes en lista de espera de TR, los de mayor FRR, los mas jovenes, y los incluidos en el estudio

en afos mas precoces, presentaban valores de nPCR mas elevados.

Estos hallazgos sugieren una relacidn inversa entre la ingesta proteica, como marcador de
nutricion, y el transporte peritoneal (revisado en el apartado anterior) y la inflamacién en
nuestros pacientes, representada indirectamente por variables como mayor edad, la presencia
de comorbilidad y una menor FRR. En un trabajo en el que analizaron la influencia del transporte
peritoneal, la inflamacion y la eliminacidn de liquido en el estado nutricional del paciente en DP,
no encontraron una asociacion significativa entre el trasporte peritoneal y el estado nutricional,

y si lo hicieron entre éste y una menor tasa de eliminacién de liquido diario®.

6.3.6.- FUNCION RENAL RESIDUAL

Sabemos que la FRR se relaciona con una mejor supervivencia, mejor estado nutricional, una
disminucién de los marcadores de inflamacién, una mejoria en la calidad de vida y una
disminucién de los costes al permitir una reduccién en la pauta de dialisis y en la medicacion

prescrita146' 147, 148, 149, 150, 151

D% 149 sin embargo es necesario identificar los

La DP podria preservar la FRR mejor que la H
factores que se relacionan con una mayor pérdida de la FRR para implementar las estrategias
necesarias para su conservacion. Distintas publicaciones han asociado la tasa de pérdida de la
FRR con la edad, el estado nutricional/inflamatorio, la tasa de peritonitis, la FRR y transporte

peritoneal iniciales, la exposicién a la glucosa, la etiologia de la ERP y comorbilidad asociada

(enfermedad CV y VP)6: 152,153,
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La FRR media de inicio para todos los pacientes de nuestro estudio fue 7,10 ml/min/1,73m? la
cual disminuyé progresivamente con una tasa de 1,80 ml/min/afio, sin que encontraramos
diferencias entre la tasa de pérdida anual de la FRR de las GN primarias y el resto de

enfermedades.

Al revisar la FFR inicial seguin el afio de inicio de la DP, observamos como progresivamente se
han incluido pacientes con mayor FRR (desde 4,5 en 1995 hasta 8,8 ml/min/1,73m? en 2014), lo
que sefiala un descenso en la inclusion de pacientes de manera urgente, y probablemente
subdptima, asi como por la presencia de patologia médica asociada, frente a un aumento de los
pacientes que inician de manera programada y por eleccion propia tras haber sido remitidos

desde las consultas ERCA.

En nuestro estudio observamos, al igual que otros autores*® 152 153 yna mayor tasa de pérdida
de la FRR en los pacientes con mayor transporte, mayor FRR basal y presencia de VP.
Encontramos ademas, relacién entre una menor FRR en el momento de salida de programa y

los factores previos, asi como con el hecho de haber pasado algln episodio de peritonitis o ICDP.

Un mayor descenso de la FRR en los pacientes que inician la DP con mejor FRR basal, ha sido
descrito por Johnson y cols. Este hallazgo lo confirmaron al aplicar una regresién logistica, en la
que la FRR al comienzo de la DP se comportd como un factor independiente de pérdida, aunque

con necesidad de més tiempo de evolucién para llegar a la situacion de anuria®?,

Al realizar el andlisis univariante, no percibimos diferencias para las distintas soluciones tampédn,
aunque si objetivamos una tasa de pérdida de la FRR superior en los pacientes que estaban con
soluciones con Icodextrina, asi como una tendencia a una mayor pérdida en los pacientes en la

modalidad de DPA frente a los que se encontraban en DPCA.

Como ya comentamos anteriormente, y a diferencia de lo descrito en nuestra poblacién de
estudio, la literatura apoya una menor pérdida de la FRR en los pacientes que se encuentran en

tratamiento con soluciones biocompatibles frente a los que estan con soluciones

183



Discusion

convencionales*® 31, La Icodextrina también demostrd, en un ensayo control randomizado, una
mejor preservacion del volumen de orina residual frente a las soluciones con glucosa®®®. Los
resultados con respecto a la FRR y la modalidad de DP son contradictorios, y no permiten extraer
conclusiones definitivas'’’. Mientras que algunos estudios muestran una menor pérdida de la
FRR para los pacientes en DPCA®, otros no encuentran diferencias en la tasa de pérdida de la

FRR entre la DPAy la DPCA™’.

En nuestra serie, no parece improbable, que sea la mayor pérdida de la FRR y por tanto un peor
control de volumen, y una mayor inflamacién local y sistémica, los que determinen la asociacion
de Icodextrina en muchos casos; al igual que sucede con el inicio de la DPA, al ofrecer una mayor
versatilidad con terapias de DP mas intensivas en aquellos pacientes que precisan un incremento

del tratamiento dialitico al perder su FRR.

6.3.7.- DOSIS DE DIALISIS

El grupo CANUSA>® demostré por primera vez, en un estudio prospectivo, una relacion lineal
entre el KT/V total y la supervivencia del paciente en DP. Posteriormente, un reanalisis del
mismo®?, evidencié que el aclaramiento renal y peritoneal de solutos no eran equivalentes, al
demostrar una mayor contribucion de la FRR en el prondstico de los pacientes. El estudio
ADEMEX*® demostrd, a su vez, que el aumento del aclaramiento peritoneal de solutos de bajo

peso molecular tenia un efecto neutro sobre la supervivencia de los pacientes.

Las guias de adecuacién de DP, han establecido un KT/V semanal minimo de 1,7 para pacientes
anuricos, teniendo en cuenta que la presencia de FRR puede ayudar a compensarlo cuando no

se alcanza el objetivo marcado®.

Cuando analizamos nuestros pacientes, encontramos unos valores de adecuacién muy

superiores a lo recomendado por las guias de DP, con un KT/V medio de 2,6 en el primer estudio,
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y una disminucién progresiva del mismo durante el tiempo en programa hasta un KT/V de 2,2
en el sexto afio de seguimiento. Revisamos igualmente, los estudios de adecuacién realizados
en los pacientes con GN primarias y los comparamos con el resto de enfermos, sin encontrar

diferencias significativas entre ellos.

Los valores de adecuacidn referidos en nuestro registro son superiores a los que presentan los
pacientes del estudio CANUSA®*® y el ensayo ADEMEX*® (tanto en el grupo control como de
intervencion), gracias a una mejor FRR de nuestros pacientes con KT/Vr mas elevados. Del
mismo modo, y como era esperable, objetivamos un aumento progresivo en el KT/Vp conforme

se producia una disminucién paulatina del KT/Vr.

Publicaciones recientes'®® %% hablan a favor de la prescripcién de pautas de DP incremental, que
consiste en administrar la cantidad necesaria de dialisis que se complementaria con la FRR del
paciente para lograr los objetivos clinicos. El descenso progresivo de la FRR se compensaria con
incrementos progresivos de la dosis de dialisis. La DP incremental permite ofrecer unas pautas
iniciales menos intensivas, que podrian ser mejor aceptadas como terapia de inicio en los
pacientes incidentes, y que han demostrado ser coste-efectivas con similares tasas de
supervivencia. En base a lo publicado en la literatura y a nuestra propia experiencia, defendemos

una potenciacion de la DP incremental en nuestros pacientes.

Por otra parte, revisamos el cumplimiento de las guias, objetivando que el 84,5% de los
pacientes siempre tuvieron estudios con KT/V adecuado, sin observar diferencias segin la ERP.
Mientras que en el primer estudio realizado, hasta el 94,3% de los mismos se encontraba dentro
de las recomendaciones, en el quinto afio este porcentaje descendia al 88,7%, lo que estaria en
relacidn con la disminucién progresiva de la FRR. Los pacientes con mayor nPCR, mejor FRR, las
mujeres y los incluidos en lista de espera de TR presentaron mayor porcentaje de estudios
adecuados. No observamos diferencias para el uso de cicladora ni de Icodextrina, y si

descubrimos un menor porcentaje de estudios adecuados en los pacientes con soluciones con
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lactato y PDG alto. En el anadlisis univariante encontramos la edad y la presencia de distintas
comorbilidades como factores de riesgo asociados a un menor KT/V, y que podrian verse
reflejados indirectamente en el andlisis multivariante en los pacientes no incluidos en lista de

espera de TR.

El hecho de que sean los pacientes de mayor edad, mas comorbilidad y con soluciones con
lactato y PDG alto (mayor uso en los primeros afios de nuestro estudio) los que presentan menor
porcentaje de estudios con KT/V superiores a 1,7, nos hace considerar que probablemente el
nefrdlogo responsable del paciente haya optado por mantener la terapia sin cambios, a pesar
de no estar dentro de las recomendaciones, por pensar que en este tipo de pacientes la
intensificacién del tratamiento podria condicionar mds inconvenientes (problemas de pared,

peritonitis, complejidad de la técnica,...) que ventajas clinicas reales.

6.4.- PERITONITIS

Las peritonitis constituyen una de las principales causas de morbilidad derivadas de la propia
técnica de DP, a pesar del descenso continuado en su tasa de incidencia. La mortalidad directa
derivada de las infecciones peritoneales, no obstante, es baja y se situa en la mayoria de las
series entre el 2-6%>°. La morbimortalidad de las peritonitis depende en gran medida del germen
causal, y de la severidad y frecuencia de los episodios. Se ha demostrado que las peritonitis no
solo afectan a la supervivencia del paciente a corto plazo, sino que también lo hacen a largo
plazo, independientemente de la asociacion de factores prondsticos ya conocidos como la edad,

comorbilidad y ausencia de FRR*®,

En nuestra serie, la tasa media global de peritonitis fue de 0,396 EP/p-a. Sin embargo, cuando
analizamos la evolucion de la tasa de incidencia de las mismas, observamos una disminucion

desde el inicio del estudio (0,595 EP/p-a) hasta la finalizacion del mismo (0,264 EP/p-a). Estas
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tasas son inferiores a la indicada por la Guia de la ISPD, que recomienda una tasa de 0,5 EP/p-a

% vy que anteriormente la situaban en 0,67 EP/p-a*®..

Comparamos nuestras cifras con lo publicado por otras series y registros. En nuestro pais®,
encontramos que la tasa de peritonitis difiere entre las distintas comunidades auténomas (0,40-
0,58 EP/p-a en 2010), si bien se observa un descenso de la misma lo largo de los afios. A nivel
internacional existen importantes discrepancias entre diferentes paises con tasas que varian
entre 0,06-1,66 EP/p-a'®?, sin embargo también se coincide en una caida progresiva en la tasa

de peritonitis, especialmente en las ocasionadas por bacterias Gram positivas.

Tanto en nuestro estudio como en la literatura, se aprecia como las mejoras introducidas en la
DP y la mayor experiencia acumulada, han permitido este descenso en el indice de peritonitis

de manera global.

Al revisar las peritonitis segun la ERP, encontramos que esta tasa fue inferior en las GN primarias
(0,34 EP/p-a) con respecto al resto. No obstante, los pacientes con menor tasa de peritonitis
fueron los poliquisticos (0,29 EP/p-a) y las enfermedades hereditarias (0,24 EP/p-a), a diferencia
de las enfermedades sistémicas (0,57 EP/p-a), la nefropatia por DM 2, vascular-hipertensiva y
no filiada (0,45 EP/p-a) que presentaron las tasas mas elevadas. Encontramos un mayor
porcentaje de pacientes con alguna peritonitis, en los pacientes de mas edad, en los no incluidos
en lista de espera de TR, y con alguna comorbilidad. También presentaron mds peritonitis los
pacientes con soluciones convencionales (lactato con PDG elevado) y los que iniciaron con la
modalidad de DPCA y cambiaron a DPA, sin poder descartar que el cambio de terapia se

produjera en realidad como consecuencia de los episodios de peritonitis.

En otras publicaciones destacan como factores relacionados con una mayor tasa de peritonitis,
la DM y tener mayor edad y comorbilidad; mientras que la asociacién de las peritonitis con las
soluciones y DPA muestra resultados conflictivos®. El estudio BalANZ demostré una reduccidon

de la tasa de peritonitis con las soluciones biocompatibles comparado con las convencionales
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(0,3 vs 0,49 EP/p-a) ademas de una disminucion del tiempo de hospitalizacion®. Sin embargo,
una revision sistematica de ensayos control randomizados no encontrd ninguin efecto de las

soluciones biocompatibles sobre la tasa de peritonitis!?.

Con respecto al germen causal, el cultivo fue positivo para bacterias Gram positivas en el 58,5%
y para Gram negativas en el 19,3%, fue estéril en el 14,7%, polimicrobiana en el 4% y fungica en
el 3,1%. Estos porcentajes son superponibles a los comunicados por otros trabajos® 63, Los SCN
fueron la etiologia mas frecuente dentro de las bacterias Gram positivas causantes de peritonitis
en nuestro registro, que son los gérmenes mds habituales a nivel mundial*®*. Entre los Gram
negativos (con mayor variabilidad global)!®*, la bacteria mas comun en nuestros pacientes fue la

Escherichia coli seguida de la Pseudomonas.

La evolucién de las peritonitis fue favorable en la inmensa mayoria de los pacientes, con una
curacion del 78,9%. Si bien, cabe mencionar que hasta un 12,4% recidivaron, en el 6,1% fue
necesario la retirada del catéter y un 2,6% de los pacientes fallecieron como causa directa de la
propia peritonitis. Estas cifras son similares a la experiencia publicada por otras series y

revisiones>> 91,164,165,

La evolucidn de las peritonitis de nuestra serie varié segun el germen implicado, con mayor
numero de complicaciones y mortalidad en las ocasionadas por Gram negativos y por hongos,
que en las producidas por Gram positivos. Las peritonitis por Estreptococos fueron las de mejor
prondstico con una curacion del 94,9%, y las fungicas las que presentaron una peor evolucion
con necesidad de retirada del catéter en el 74,6% y con una mortalidad del 23,9%. Este diferente
riesgo asociado a las peritonitis en funcion del germen responsable de la misma ha sido

comunicado por otros estudios & 163 166, 167,

No observamos diferencias en la evolucién ni etiologia de las peritonitis al comparar nuestro
grupo con el resto de ERP. Con todo, si encontramos diferencias en el porcentaje de

hospitalizacion en las enfermedades sistémicas (55% vs 37%), y en la etiologia, con un porcentaje
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mas elevado de peritonitis ocasionadas por Gram negativo en las enfermedades sistémicas (32%

vs 19%) y por hongos en DM tipo 1y poliquistosis (6-7% vs 3%).

En nuestro estudio, los enfermos sistémicos tuvieron una tasa de peritonitis mas elevada, con
mayor necesidad de ingreso hospitalario y un porcentaje superior de episodios ocasionados por
gérmenes Gram negativos. Posiblemente, su estado inflamatorio y tratamiento inmunosupresor
asociado para el control de su enfermedad basal, los haga mas proclives a padecer este tipo de

complicacidn con un peor desenlace con respecto al resto de enfermos.

Las caracteristicas de las peritonitis fungicas en nuestra serie fueron comparables a lo referido
en la literatura. Son infrecuentes (3-6%) aunque con una importante morbimortalidad (20-30%
de mortalidad y 40-55% de fallos de técnica). Se han relacionado con peritonitis bacterianas
previas y antibioticoterapia de amplio espectro (no registrado en nuestro estudio), mayor edad,

inmunosupresién, hospitalizacion y la D819,

6.5.- HOSPITALIZACIONES NO DEBIDAS A PERITONITIS

Las hospitalizaciones por cualquier causa, son un motivo importante de morbilidad en didlisis

con un sustancial impacto en el coste-eficacia de la técnica y en la calidad de vida del paciente

170,171

El 57,4% de los pacientes de nuestro estudio no precisaron ningun ICDP. Este porcentaje sin ICDP
alcanzé el 66% en las GN primarias. Al analizar lo sucedido a lo largo de las dos décadas de
seguimiento, observamos una marcada disminucidn en el porcentaje de ICDP desde el 60% en

los primeros afios hasta el 20-30% en los Gltimos, con una tasa media global de 0,387 ICDP/p-a.

Quisimos determinar qué tipo de pacientes presentaba mayor necesidad de ICDP, encontrando
como era de esperar, un mayor porcentaje de ingresos en los pacientes no incluidos en lista de

espera de TR, los de mayor edad y los que asociaban alguna comorbilidad, con excepcidon de los
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hipertensos. También encontramos mayor tasa de ICDP en los pacientes que iniciaron la terapia
de DP con manual y cambiaron a cicladora, y en los que estaban con Icodextrina y soluciones
convencionales. El inicio de la modalidad de DPA y la asociacién de Icodextrina pudieron estar
motivados por alguna complicacidon que fuera la causa del ingreso hospitalario en nuestros

pacientes, si tenemos en cuenta sus indicaciones.

En cuanto a la ERP, las enfermedades hereditarias fueron las que presentaron menor tasa de
ICDP, seguida de las GN primaria que fue el grupo con menor porcentaje de pacientes con
necesidad de algun ICDP. Por el contrario, los enfermos sistémicos y los diabéticos fueron los
qgue mas ingresaron por causa distinta a peritonitis. Probablemente, la diferencia entre los

primeros y los segundos, esté relacionada con la edad y comorbilidad asociada.

Cuando revisamos la literatura, observamos que presentamos una tasa de ingreso similar a otras
series 179172 e incluso por debajo de |a referida por otros registros’> 173174175 Estas diferencias
pueden atribuirse al tipo de paciente incluido (edad, comorbilidad, tipo de ERP, incidente vs
procedente de otra TRS), afios de realizacidn del estudio, e incluso a las causas de hospitalizacion
registradas, segun se hayan tenido en cuenta las motivadas por entrenamiento en la técnica y/o
estudio para la inclusidn en lista de espera de TR, o las debidas a peritonitis, que pueden

representar entre un 10 y 40 % del total de los ingresos!’® 172175,

Las principales causas de hospitalizacién en nuestra serie fueron los eventos CV, las infecciones,
los procesos gastrointestinales y las relacionadas con la cirugia de DP, que fue la primera causa
de ingreso en las GN primarias. Coincidimos con lo sefialado en la literatura, donde los eventos

CVy las infecciones fueron los dos motivos mas frecuentes de ingreso hospitalario®’® 171175,

El tiempo medio de ingreso en nuestros pacientes fue de 9 dias, llegando hasta 12 dias en las
infecciones y situandose por debajo de los 6 dias en las cirugias relacionadas con la DP.
Mostramos una estancia media hospitalaria comparable a la de otras publicaciones, que se

encuentra entre los 5,5 y 12 dias 7% 171,172, 173,176
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6.6.- EXCLUSION TEMPORAL

Un 17,5% de los pacientes precisé alguna exclusion temporal, con una tasa media global de 0,09

ET/p-a, y una tendencia a disminuir, especialmente en los ultimos afios del estudio.

Las peritonitis constituyen una complicacion frecuente de la DP con una considerable
morbimortalidad, como ya se revisé anteriormente®. En nuestra serie fueron la segunda causa
de exclusién temporal por motivos relacionados con la técnica (13,3%), situdndose por detras

de los problemas de pared (31,3%).

Las complicaciones no infecciosas de la DP estan cobrando importancia gracias al descenso en
la tasa de peritonitis'”’. Los pacientes en DP tienen un aumento de la presion intraabdominal y
como consecuencia una elevada prevalencia de problemas de pared abdominal. En una serie
nacional, encontraron que hasta un 37% de sus pacientes desarrollaron hernias o fugas. Las
localizaciones mas frecuentes fueron la hernia periumbilical y la fuga pericatéter. Fueron mas
habituales en DPCA que en DPA aunque sin significacién. Unicamente encontraron relacién

entre la poliquistosis y las hernias, y mayor edad e IMC con las fugas'’é.

Se ha demostrado una correlacion lineal entre el volumen de dialisis intraperitoneal y la presion
intraabdominal, que ademas es superior para los pacientes con mayor IMCY®. En este mismo
trabajo tuvieron una tasa de 0,14 complicaciones de pared/paciente-afio, con una prevalencia
de hernias del 19,6%, sin encontrar factores predisponentes para las mismas'’. Las fugas tienen
una prevalencia menor (5%) aunque probablemente estén infradiagnosticadas, especialmente
las precoces (< 30 dias) que se han relacionado con la técnica de insercidon del catéter y con la
técnica dialitica (inicio precoz y volimenes elevados), mientras que las tardias (> 30 dias) se han

asociado a problemas de debilidad de la pared abdominal®®°.
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Encontramos mayor frecuencia de exclusiones temporales en los individuos que cambiaron de
modalidad de DP (DPA a DPCA y viceversa) frente a los que se mantuvieron en la misma técnica
de inicio. Es posible que el cambio de modalidad fuera una indicacidon tras una complicacién con
exclusién temporal y posterior reinicio de la DP. También observamos mayor tasa de exclusiones
temporales en los pacientes que asociaban Icodextrina y aminoacidos, probablemente porque
su uso es mayor en los pacientes en DPA. En el caso de la Icodextrina también podria
relacionarse con su mayor capacidad de UF, y en los aminoacidos con el uso mas elevado que
observamos en los pacientes con poliquistosis. Este grupo tuvo una tasa superior de exclusiones
temporales al resto aunque sin significacidn, lo que coincide con la literatura. Esto es debido al
mayor tamafo renal de estos pacientes junto con las alteraciones que presentan del tejido

conectivo, que favorecen la aparicién de hernias y fugas®®®.

El tercer grupo de exclusiones temporales relacionadas con la técnica fueron los problemas de
catéter, con un porcentaje de salida del 10,2% en nuestra serie. Otros autores muestra un mayor
numero de salidas de DP por mal funcionamiento del catéter y que llega a alcanzar hastael 15y
17%°" 18, Minguela y colaboradores, compararon el catéter autoposicionante, que es el mas
utilizado en nuestros pacientes, con otro tipo de catéteres, encontrando una menor necesidad
de retirada en los primeros frente al resto (2,9% vs > 20%)''* y que explicaria nuestros mejores

resultados.

El tiempo medio de exclusion fue 39,5 dias, que ascendid a 53,8 dias en los debidos a peritonitis-
I0S. Los problemas de catéter aparecieron por término medio en los 6 primeros meses, los
relacionados con problemas de pared abdominal a los 12 meses y los debidos a peritonitis en un

afio y medio desde el inicio de la técnica.

El estudio NECOSAD®? analizé la supervivencia, tanto del paciente como de la técnica, seguin los
periodos de seguimiento. Observd que los problemas de catéter, como causa de transferencia a

HD, ascendian al 15% y 7% antes de los 3 meses y entre los 3 y 12 meses respectivamente, para
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descender al 1-2% a partir del primer afilo en DP. En cuanto a los problemas de pared, eran
responsables del paso a HD en un 5-7% en el primer afio y en el 2% posteriormente. Las
complicaciones infecciosas fueron mas frecuentes a partir del tercer mes, especialmente entre
el primer y segundo aio. Aunque estos datos son referidos a las causas de salida definitiva de
DP en este registro, encontramos que el momento en que tienen lugar coincide con nuestra

serie.

6.7.- EXCLUSIONES DEFINITIVAS
El tiempo medio de seguimiento fue de 29 meses en nuestro trabajo. Este tiempo de
permanencia fue similar al referido por el estudio NECOSAD%? (28 meses) e inferior al de otras

series, como la de Corea!® (46 meses) y Turquial®* (37 meses).

Los pacientes cuya ERP fue una GN primaria, tuvieron un tiempo medio de seguimiento de 28,5

meses, sin que encontraramos diferencias con el resto de enfermos con otra nefropatia de base.

Los motivos mas frecuentes de salida en la técnica de DP se distribuyen clasicamente en tres
tercios, descrito por otros autores, correspondientes al fallecimiento del paciente, al TR y al

fracaso de la técnica® %% 183,

En nuestro registro no se cumple esta regla de los tres tercios referida en otras series. Al final
del estudio, encontramos que el 33,7% de los pacientes se trasplantaron, el 23,9% fueron
transferidos a HD y el 17,6% fallecieron. Si no tenemos en cuenta los pacientes que permanecen
en programa en el momento de finalizacidon del seguimiento, observamos que el motivo de
salida de DP fue en el 44,8% el TR, en el 31,8% el paso a HD y en el 23,4% la defuncion del

paciente.

Esta diferencia ain es mas marcada en los pacientes afectos de GN primaria, cuyo principal

motivo de salida fue el TR con un porcentaje del 48,9% y una mortalidad del 6,2% muy inferior
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a la media. Sin embargo, no encontramos diferencias en el porcentaje de pacientes transferidos

a HD, que en nuestro grupo fue del 22,5%.

Tenemos un porcentaje de TR global similar a otros registros®> % 1%2, algo inferior al trabajo
cooperativo nacional de DP°! con un 39% de TR, y superior al de Turquia'® (5,9%), Méjico'%
(19,1%) y al registro francés®® (15,6%), si bien hay que tener en cuenta la mayor edad (66,4 afios)
de este Ultimo grupo que contaba con un 56% de DP asistida y un 69% de pacientes con

contraindicacién para el TR.

Con respecto a la transferencia a HD, nos encontramos en la media con el grupo de Madrid® y
el estudio NECOSAD (22-26%), por debajo de otros registros®’ 9% % (30 —32%), y por encima

del descrito por otros centros!® 1% (9-17%).

Tenemos un porcentaje de fallecimientos inferior al de otras publicaciones, que varian entre el
22% del estudio Necosad'?, el 28-36% referido en registros nacionales® %> % y de otros paises

104

(Turquia®y Méjico'®), y que alcanza el 52% en el registro francés®. Aunque la edad media fue

104 106

menor para la poblaciéon en DP de Turquia®®* y Méjico'®®, contaron con un porcentaje superior
de pacientes con DM como ERP y tampoco podemos descartar factores psicosociales y
econdmicos en estas poblaciones. La mortalidad superior al 50% en el registro francés se explica

por las caracteristicas ya definidas de su poblacién.

Analizamos el evento final en los pacientes seglin hubieran permanecido en la técnica menos de
2 afios (58,1%), entre 2 y 5 afios (31,1%), o mas de 5 afios (10,8%). La transferencia a HD se
mantuvo estable en el tiempo, mientras que el porcentaje de éxitus aumentd especialmente a
partir del segundo periodo y el TR disminuyd en el tercero. En el primer periodo fue mas
frecuente el cese de la técnica por problemas de pared y catéter, asi como por incapacidad-
claudicacién; con el tiempo aumentaron las salidas por fallo de UF e infradialisis. Las peritonitis

fueron una causa importante de cese durante todo el seguimiento.
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d*? observaron un aumento en la tasa de mortalidad, TR, fallo de UF e

En el estudio Necosa
infradidlisis durante los distintos periodos que definieron (< 3 meses, 3-12 meses, 12-24 meses
y 24-36 meses). Este comportamiento es similar al nuestro teniendo en cuenta que el ultimo
periodo establecido por ellos finaliza al tercer afio, y nuestro ultimo periodo se inicia en el quinto
afo. Por el contrario, y como ya comentamos en las exclusiones temporales, los problemas

relacionados con la pared abdominal y catéter son mas prevalentes en el primer afo, al igual

que las causas psicosociales.

Cuando comparamos el evento final en las GN con respecto al resto de ERP, segln su tiempo de
permanencia en la técnica, observamos un descenso progresivo del TR desde el 53,6% en el
primer periodo al 31,4% en el ultimo, con unas cifras siempre superiores al resto de patologias.
El porcentaje de fallecidos aumenté desde el 2,9% hasta el 13,7% en las GN primarias, mientras
que en el resto de enfermos el porcentaje de éxitus en el primer periodo es ya del 16,9% y
aumenta en torno al 26% a partir del segundo afio. Probablemente estas diferencias se puedan

atribuir a la menor edad y comorbilidad de los pacientes con GN primarias. Estos resultados

convierten la DP en una técnica dialitica puente ideal para este grupo de pacientes hasta la
llegada del TR, que se puede adaptar mejor a las preferencias del paciente, permite preservar el
capital vascular y con una posible mayor conservacién de la FRR. Teniendo en cuenta que no
existen diferencias en cuanto a la probabilidad de ser transferido a HD durante los tres periodos
definidos y que las opciones de TR disminuyen con el tiempo en DP, se deberia hacer un esfuerzo

por incluir a los pacientes en lista de espera de TR lo més precozmente posible!!?,
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6.7.1.- TRASPLANTE RENAL

En nuestro estudio el 33,7% de TR asciende al 47,6% cuando sélo tenemos en cuenta los
incluidos en lista de espera de TR. Observamos una leve tendencia a disminuir el porcentaje de
TR segln el afio de inclusidn, especialmente en los Ultimos afios. Esto contrasta con el registro
de Madrid®?* que encontré un aumento significativo en la salida por TR a lo largo de las tres
décadas de su estudio. Si tenemos en cuenta que el TR se produce de media a los dos afios de

haber sido incluido en programa de DP, explicaria esta tendencia en nuestros resultados.

Al igual que en otros estudios, tuvieron menor posibilidad de recibir un TR los pacientes de

mayor edad, los hombres y aquellos con DM y mayor comorbilidad®’.

En nuestro estudio también encontramos diferencias segln la ERP, con mayor porcentaje de TR
en las GN primarias (48,9%), seguido de las hereditarias y las poliquistosis, y con menor
porcentaje en DM 2 y en la nefropatia vascular-hipertensiva. Probablemente esté relacionado
con la edad y comorbilidad de cada uno de los grupos, que se confirma por el menor porcentaje

de incluidos en lista de espera de TR en éstos dos ultimos.

También observamos menor porcentaje de uso de Icodextrina en los pacientes que se
trasplantan, asi como de soluciones con bicarbonato. Lo primero podria explicarse, por una
permanencia mayor de los pacientes en DP en aquellos que no se trasplantan, con mayor
probabilidad de desarrollar infradidlisis y/o fallo de UF, asi como por una mayor comorbilidad
y/o asociacién de DM, que favorecerian la indicacion de Icodextrina. Con respecto al menor
numero de TR en los pacientes con soluciones con bicarbonato, en nuestro estudio encontramos
una mayor prescripcion este tipo de soluciones en pacientes de mayor edad y con menor
porcentaje de pacientes incluidos en lista de espera de TR asi como con una tendencia a una

mayor comorbilidad.
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No encontramos asociaciéon con el uso de Cicladora, que si se observa en la serie

Norteamericana?’, si bien su porcentaje de uso de DPA asciende a més del 60%.

6.7.2.- TRANSFERENCIA A HEMODIALISIS

Al final de las dos décadas de estudio, el 23,9% de los pacientes habian sido transferidos de DP
a HD, observando una tendencia a disminuir con el tiempo. Al igual que en los pacientes que
reciben un TR, este descenso podria deberse a un menor tiempo de seguimiento de los enfermos
en los ultimos afos del estudio. El tiempo medio en nuestro programa hasta el momento de
paso a HD fue 25,7 meses. No encontramos diferencias en la transferencia a HD entre las GN y

el resto de ERP.

La principal causa de paso a HD de nuestro estudio fue la peritonitis (32,8%) seguida del fallo de

UF e infradialisis (27,6%), las causas psicosociales (11,4%) y los problemas de pared (9,3%).

Aunqgue la comparacion entre distintas series es muchas veces dificil, por englobarse las
diferentes variables en apartados no siempre coincidentes®, los motivos mas frecuentes de
fracaso de la técnica coinciden con los de otros registros, aunque difieren en los porcentajes.
Las peritonitis fueron la primera causa de paso a HD en algunas series, con porcentajes que
variaron entre el 30 y el 70%°7 1% 192 frente a otros estudios en las que fueron la segunda causa
con un 22%°% %, El fallo de membrana y/o la infradidlisis representaron la otra gran causa de
cambio de modalidad de dialisis, que alcanzd el 27% en el grupo de Madrid®? y el 29% en
Francia®® (si bien, el 23,8% de éstas fue por infradidlisis), mientras que en otros estudios se situd
entre el 10 y el 18% observando igualmente un aumento progresivo con el tiempo en programa
de DP9, 100.102 | 55 problemas de pared como causa de fallo de técnica, se presentan en un
porcentaje similar al nuestro en otros registros® 12, Por el contrario, la disfuncién del catéter

presentd tasas muy variables entre los distintos grupos, siendo la causa de la transferencia a HD
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en un 4,5% de nuestra serie y sélo en el 1,34% en el grupo de Madrid®?, frente al 17% de la serie
estadounidense®’. El tercer motivo de salida en nuestra serie fue la claudicacién/incapacidad
con un 11,4%, que fue algo inferior al de la serie norteamericana® y que disté del 29,5%
alcanzado tanto por el grupo de Madrid®? como por el estudio Necosad?!??, aunque éste ultimo
la sumé a otras causas desconocidas, y que se produjeron principalmente en los tres primeros

meses de inicio de la DP.

En el andlisis univariante, no encontramos diferencias segun el sexo, la edad, la presencia de
comorbilidad o la ERP. Hubo menor porcentaje de pacientes con paso a HD entre los que estaban
incluidos en lista de espera de TR, posiblemente por su mayor probabilidad de TR. Por el
contrario, observamos mayor porcentaje de fracaso de técnica en los pacientes que utilizaban
Icodextrina y en los que cambiaron de modalidad de DP de manual a cicladora. Estas dos
situaciones podrian ser reflejo de un fallo de UF y/o infradialisis que finalmente requirieran paso

a HD.

6.7.2.1.- SUPERVIVENCIA DE LA TECNICA DE DP

Encontramos una mejora en la supervivencia global de la técnica con unas cifras promedio
superiores al 50% a los 5 afios®’. En general, estas tasas son variables y van desde el 20% hasta

casi el 70%>2.

En nuestro estudio la supervivencia de la técnica fue del 90,6% al afio, 81,2% a los 2 afios, 71,7%
a los 3 afios, 64,4% a los 4 afios y 59% a los 5 afios, con una mediana de 76,8 meses (6,4 afios).
No encontramos diferencias en la supervivencia de la técnica entre nuestro grupo y el resto de

enfermos.

Presentamos cifras comparables a otros registros y estudios tanto nacionales como

internacionales®. Contamos con una supervivencia inferior a las de otros registros, con
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caracteristicas demograficas similares pero mayor uso de DPA%, o con poblacién més joven®
104 En Turquia, explican su mayor permanencia por su menor tasa de trasplante en una
poblacién en DP joven con escasa comorbilidad. Por el contrario tenemos una supervivencia
superior a las de otras series que cuentan con unas caracteristica poblacionales similares® 12,
o bien, con pacientes de mayor edad®® y mds comorbilidad®® %, o incluso con pacientes mas
jévenes pero con una situacién socio-econémico mas precaria, con uso exclusivo de DPCA y

utilizacidn mayoritaria de sistemas convencionales'® y mayor tasa de peritonitis®> 1%,

Son varios los factores identificados que influyen en el prondstico de la técnica. Se han asociado
con una peor supervivencia de la DP, tener mayor edad y comorbilidad®? %102 106, 184 ' nadecer

100, 106

DIM2 96, 97,102,106, 184 "actar en DPCA% 97184 presentar una mayor tasa de peritonitis y una

105, 106’ as"

menor FRR basal'®?. También se han descrito factores psicosociales®® y econémicos

como un menor nimero de pacientes tratados por centro (< 20)% %7,

En nuestro estudio, encontramos peor supervivencia de la DP en los pacientes con mayor
transporte final sin encontrar diferencias segun la modalidad de DP. Sin embargo, fue el meta-
andlisis de Brimble y cols.3* el primero que sugirid que la relacién entre el transporte y la
supervivencia quedaba confinado Unicamente a los pacientes en DPCA y no a los pacientes en
DPA. El uso de DPA en nuestro registro es inferior al de otras series que si han encontrado mejor
supervivencia de la técnica en los pacientes en DPA%* ¥, especialmente en un momento con
mayor uso de soluciones biocompatibles que se han relacionado, como ya comentamos, con

una menor capacidad de UF y mejor preservacién de la FRR*® 48131,

Teniendo en cuenta que la supervivencia de la técnica de DP ha mejorado con el tiempo gracias
a una mejor proteccion de la membrana, a la experiencia acumulada con mejor seleccidn de los
pacientes y la disminucidn de la tasa de peritonitis®?, sorprende una menor supervivencia de la
técnica en la segunda década de nuestro estudio con respecto a la primera. Ante una

complicacidn de la técnica de DP, la transferencia a HD pudiera ser mas precoz en la segunda
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década, al entender ambas terapias como técnicas complementarias y pensando en la mejor
opcién para el paciente seguin su situacion clinica. Hay que tener en cuenta, ademas, que en
nuestro estudio solo incluimos pacientes incidentes cuya primera modalidad de TRS fuera la DP,
a la que los pacientes optan por decision propia en mas del 80% de los casos. Es posible que en
la primera década hubiera mayor indicacion de DP por problemas médicos mientras que en la
segunda fuera por eleccién del paciente, lo que haria el paso a HD mas facil ante una

complicacion.

Encontramos como factores protectores estar incluido en lista de espera de TR (son pacientes
de menor edad y comorbilidad con mayor probabilidad de TR), tener algun ingreso hospitalario
por causa distinta a peritonitis (éstos pacientes presentaron mayor edad y comorbilidad por lo
que su mortalidad pudo ser superior, y por tanto con menor paso a HD) y mayor FRR basal (con
todos los beneficios que ya se le conocen y que incluyen una mejor adecuaciéon con un mejor

manejo de volumen, entre otros, asi como mayor supervivencia y calidad de vida)>¥ > >,

6.7.3.- MORTALIDAD

En nuestro estudio fallecieron el 17,6% de los pacientes con una marcada disminucién a lo largo
de las dos décadas, que también se ha observado a nivel nacional®*®2, El tiempo de permanencia

medio en DP para los pacientes que fallecieron fue de 33,4 meses.

La principal causa de mortalidad en nuestro registro fue la CV (37,3%), seguida de las infecciones
(26,9%) y la desconocida en tercer lugar (16,8%), si bien ésta suele acontecer en domicilio y se
entiende que es de origen CV. Estas cifras coinciden con las de otras series y registros europeos®*

93,102,104 o internacionales®® 10>

Los pacientes con GN primarias de nuestro estudio presentaron un porcentaje menor de

fallecidos y difirieron en las causas de muerte. La primera causa de mortalidad en este colectivo
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de enfermos fue la infecciosa (36,7%), la segunda fue la CV (30%), y en tercer lugar las neoplasias

(13,3% vs al 5,6% en el resto de patologias) junto con la desconocida (13,3%).

185

Zhang y cols.™" analizaron las caracteristicas de 179 pacientes que fallecieron en su programa
de DP entre 2006 y 2011. La edad media en el momento de implantacidn del catéter fue de 73
afos, muy superior a la edad media de nuestros pacientes en el momento de la muerte, y que
puede explicar en parte las diferencias que encontramos con respecto a nuestro estudio. En su
serie casi un 84% eran hipertensos y un 39% asociaban DM. La principal causa de mortalidad fue
la infecciosa (42,6%, que alcanzé el 71% en los pacientes con enfermedades sistémicas) seguida
de la CV (34,1%), aunque con diferencias entre las distintas ERP. En esta serie, las GN fueron la
causa de ERP en un 24,6%, presentaron un riesgo de mortalidad inferior al de otras
enfermedades renales (DM, vasculitis, mieloma y amiloidosis), y su principal causa de

mortalidad fue la CV (34%) y en segundo lugar las infecciones (20%), con unas cifras que se

aproximan algo mas a las nuestras.

Como hemos mencionado, las infecciones son una complicacion frecuente en la ERCT y pueden
suponer entre el 20 y 30% de las muertes en DP, tanto en nuestro registro como en otros. El
mayor riesgo infeccioso en DP, estaria relacionado con alteraciones en la barrera fisica de
defensa del paciente, alteraciones del sistema inmunitario, acumulacién de toxinas urémicas y

malnutricion?e®.

Analizamos qué factores estaban implicados en la mortalidad de nuestros pacientes. En el
analisis univariante, tener mas edad, la presencia de alguna comorbilidad y no estar incluido en
lista de espera de TR se relacionaron con una mortalidad mas elevada, factores ya conocidos e
identificados por otros autores. Encontramos diferencias segun el tipo de ERP, con mayor
mortalidad para las enfermedades sistémicas, la DM tipo 2, la nefropatia vascular-hipertensiva,
y con menor mortalidad para las nefropatias hereditarias, las enfermedades poliquisticas y las

GN primarias. La mayor mortalidad de las primeras bien podria relacionarse con su mayor edad,
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comorbilidad CV y situacién inflamatoria. Las enfermedades con menor mortalidad, ademas de
ser mas jévenes y con menor asociacion de otras comorbilidades, se benefician de un mayor

porcentaje de salida por TR.

Las GN primarias son una causa frecuente de ERCT tanto en prevalentes como incidentes, y sin
embargo, son muy escasos los estudios que analizan su comportamiento y su prondstico una
vez han iniciado cualquier técnica de dialisis. Hasta la fecha, no hemos encontrado publicaciones
gue analicen el comportamiento de pacientes adultos con GN primarias en dialisis con los que
poder comparar nuestros resultados. En los ultimos afios advertimos un creciente interés por la
evolucién de este grupo vy sus distintos subtipos tras el diagndstico de la GNB&2 83 84 8586 | 5¢
nuevas publicaciones diferencian las formas primarias de las secundarias con el supuesto de que

se podrian discriminar entidades completamente independientes en su evolucidn y prondstico.

Esto es asi en nuestro trabajo, en el que ya describiamos un mayor riesgo de peritonitis y
hospitalizacidn para las enfermedades sistémicas. Confirmamos ademas, la menor mortalidad
de las GN primarias con respecto a los pacientes con una enfermedad sistémica. Distintas series
observan que las GN primarias tienen mas riesgo de progresar a ERCT con necesidad de TRS
mientras que las GN secundarias presentan mayor mortalidad’®%. Las formas primarias tienen,
a su vez, mas probabilidad de iniciar DP o recibir un TR, que las secundarias cuya modalidad de
didlisis suele ser la HD®, lo que se corresponde con nuestros datos. Estas diferencias se
atribuyen tanto a su forma de presentacidn y curso clinico, como a la terapia inmunosupresora
recibida’®®. Las formas primarias se manifiestan generalmente con un curso méas indolente
mientras que las secundarias lo hacen de forma mas aguda y agresiva, con necesidad de
tratamiento inmunosupresor intensivo que en muchos casos es necesario mantener tras el inicio
de la dialisis. En las series en las que analizan la progresién a ERCT y mortalidad de las GN
primarias, el porcentaje de pacientes fallecidos varia entre un 2,6%%* y un 40-50%°%% 8. Estas

discrepancias en la mortalidad, tanto en estos trabajos en situacion predialisis como en la
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descrita en nuestro grupo una vez iniciada la DP, pudieran deberse al tiempo de seguimiento
(mayor mortalidad en los estudio mas largos) asi como a factores dependientes del paciente
(subtipo de GN primaria, estadio ERC en el momento de inclusiéon, edad, comorbilidad, situacion

socio-econdmica y raza) y tratamientos recibidos.

La mortalidad fue menor para los pacientes con soluciones con aminodacidos y con mezcla lactato
- bicarbonato con PDG medio (6,4%) y bajo (7%), y mayor en los que utilizan lactato con PDG
alto (22,4%) o sélo bicarbonato (17,1%). Como comentamos anteriormente el uso de soluciones
convencionales (lactato y PDG alto) fue mayor en la primera década del estudio con un menor
porcentaje de incluidos en lista de espera de TR, al igual que los pacientes con bicarbonato que
ademas fueron el grupo de mayor edad, a diferencia de los pacientes con soluciones con mezcla

lactato-bicarbonato y PDG medio que fueron de media los mds jévenes.

6.7.3.1.- SUPERVIVENCIA DEL PACIENTE

La supervivencia de los pacientes en DP en Espafia ha mejorado de forma global en la ultima
década®®. Esta supervivencia global es similar a la publicada por la mayoria de los registros
europeos?> 194187 y syperior a la de Estados Unidos?> 2ty de Australia-Nueva Zelanda?®.

En nuestro estudio, la supervivencia de los pacientes al ano fue del 94,9%, a los dos afios del
88,1%, a los 3 afios del 80,1%, a los 4 aios del 72% y a los 5 afios del 63,7%, con una mediana
estimada en 90,7 meses (7,6 afios). Esta supervivencia aun fue mejor para los pacientes con GN
primarias, que alcanzd el 83% a los 5 afios, con una media de 153 meses (12,8 afios) vs 110

meses (9,2 afios) en el resto de enfermos.

La supervivencia global de los pacientes de nuestro registro, estd en la media a la presentada

por otros estudios. Es discretamente superior a la referida por el trabajo cooperativo nacional®,

92, 93 97, 102, 106

y a la de otros registros nacionales e internacionales y muy superior a la de otras
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series®® 1%, Por el contrario nuestros pacientes tienen una supervivencia global discretamente

104 100

inferior a la de Turquia'®*y Corea'® que alcanzan el 69% a los 5 afios.

Los factores asociados a una peor supervivencia han sido la edad, la comorbilidad y la DM®% %%
93,96,97,100, 104, 105, 106, 184 |3 DPCA vs la DPA%9297.18% a| injcio en décadas anteriores®™ %2, |a FRR al
inicio de la técnica®, la albiminal® 104 105 106 " a¢i como la tasa de peritonitis, el D/P Cr4 y el
KT/V, El sexo masculino también ha sido un factor de menor supervivencia en algunas series®
100 3si como un mayor ICC-E%% %3, que ha demostrado ser mejor predictor prondstico en DP que
la edad, DM o enfermedad CV por separado®®. En el registro estadounidense® los pacientes
incidentes en DP tuvieron mejor prondstico que los que procedian de HD, lo que podria explicar

la mejor supervivencia global de nuestros pacientes con respecto a otras series, al sélo incluir

pacientes incidentes.

En el analisis multivariante, encontramos que influyen negativamente en la supervivencia de los
pacientes, al igual que en el resto de publicaciones, tener mayor edad, padecer DM y alguna
comorbilidad (especialmente la enfermedad hepatica, pulmonar y VC, que coinciden con las

identificadas en la serie de Taiwan?®®*).

Por el contrario, la mortalidad es menor en los pacientes incluidos en lista de espera de TR (mas
jévenes, con menor comorbilidad y mejor estado nutricional), con inicio de la DP en afios mas
recientes del estudio y mejor FRR al inicio de la técnica. Encontramos que haber pasado algin
episodio de peritonitis es un factor de mejor prondstico para la supervivencia del paciente, a
diferencia de lo observado por otros autores®. Las peritonitis fueron la causa de éxitus en el
2,5% de nuestros pacientes y de paso a HD en un 8,6%; una mayor supervivencia del paciente
en DP, implicaria que éste estuviera mas expuesto al riesgo de tener alglin episodio de peritonitis

durante el tiempo de permanencia en programa.
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Al igual que en el anadlisis univariante, en la regresion de Cox también encontramos diferencias
segln la ERP, con menor mortalidad en las GN primarias con respecto a las enfermedades

sistémicas, la nefropatia vascular-hipertensiva, la intersticial, la no filiada y la DM tipo 2.

Entre los factores identificados en la literatura que influyen en la supervivencia renal y del
paciente con GN primaria, se han descrito el FG, la presencia de HTA, proteinuria, anemia y la
edad, asi como la ausencia de respuesta al tratamiento inmunosupresor y los datos de
cronicidad en la biopsia renal®?. También son factores de peor prondstico la asociaciéon de DM
que podria actuar como amplificador de la lesién renal®, la obesidad y la insuficiencia cardiaca®.
Otros autores®!, sin embargo, encuentran que la edad es un factor de confusién, y que la

severidad de la GN es un factor de progresidon mas importante que la propia entidad de GN.

En nuestro estudio no se han recogido variables analiticas como la proteinuria, la albimina o la
hemoglobina, sin embargo la nPCR no se identific6 como factor prondstico en nuestra serie.
Tampoco el transporte peritoneal se relacioné con la supervivencia del paciente en nuestro
estudio. No incluimos el ICC-E en la regresién de Cox por disponer de él en sélo un tercio de
nuestra poblacién. Con respecto a los pacientes con GN primaria, desconocemos el tipo de
tratamiento inmunosupresor pautado, duracidon del mismo y momento de suspensidn, asi como
el tiempo transcurrido desde el diagndstico y/o realizacion de la biopsia hasta la inclusion en
programa de DP, tampoco disponemos de los hallazgos histoldogicos que se pudieran
correlacionar con la evolucidn clinica. Todas estas variables podrian ayudarnos a comprender

mejor la evolucion de este grupo en DP.

En cualquier caso, hemos asistido a una mejora en la supervivencia del paciente en DP, que se
podria atribuir a una mejor seleccidn de los pacientes, dosis de didlisis mas adecuadas, el empleo
de soluciones mas biocompatibles, el uso de DPA, a la experiencia acumulada y la continuidad

de los cuidados con mayor calidad en la practica general de la técnica.
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6.7.4.- RECUPERACION DE LA FUNCION RENAL RESIDUAL

Hay autores que defienden que los pacientes en DP podrian tener un menor riesgo de pérdida
de la FRR con respecto a los pacientes en HD. Sin embargo, no existen ensayos randomizados y
contamos con varios sesgos, ya que la DP depende de la FRR (el aclaramiento renal ha
demostrado una clara influencia positiva en la supervivencia en DP*8), ademds del paso que se
produce de pacientes de DP a HD cuando éstos pierden la FRR y tienen datos de infradialisis y/o

fallo de UF#,

Los mecanismos que se han propuesto para la mejor preservacion de la FRR en DP son una
mayor estabilidad hemodinamica, una discreta sobrehidratacion de los pacientes, y la mayor

biocompatibilidad de la técnica con menor inflamacién del paciente!®.

Mientras que un estudio en USA en dos poblaciones distintas, encontraba mayor porcentaje de
recuperacidon en DPCA que en HD (2,4 vs 0,7%, p > 0,05, y 2,1 vs 1,6%, n.s.)*®®, en el Registro
ANZDATA, no encontraron diferencias entre la DP y la HD, con una recuperacion del 1,1 vs 1%
respectivamente®®®, En su estudio tuvieron mayor probabilidad de recuperacidn los pacientes
con mayor tasa de FG al inicio de la técnica, los pacientes sin HTA ni VP, y determinadas causas
de ERP (necrosis cortical, SHU y las enfermedades autoinmunes). Por el contrario, hubo menor

recuperacion en pacientes diabéticos y poliquisticos.

Sin embargo, encontramos una publicacién nacional con poblacién en HD con una recuperacion
de la FRR en un 8% 2. Observaron una mayor recuperacion en las enfermedades intersticiales
y autoinmunes, y en los pacientes que estaban con 2 sesiones de HD vs 3 sesiones semanales. El
FG medio al inicio de la didlisis fue de 6,6, a los dos meses de 9,9 y en el momento de salida de

13,8 ml/min.

La probabilidad de recuperacién de la FRR obedeceria a factores dependientes del paciente (ERP

y comorbilidad CV del paciente), factores relacionados con la propia técnicay de cémo se realiza
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(momento de inicio, pauta incremental, utilizacidn de soluciones mas biocompatibles y
modalidad de dialisis) y de factores independientes como el uso de determinados farmacos

como los IECA y ARA Il que podrian influir en su mejor evolucién*e,

En nuestro estudio 50 pacientes recuperaron la FRR (2,23% del total de pacientes incluidos), con
un tiempo medio de 12 meses hasta la misma. Este porcentaje de recuperacion fue similar al de

otros estudios 1,5%%, 1,7%%, 2,1%2.

En el analisis univariante no encontramos diferencias segun la edad, sexo, presencia de alguna
comorbilidad o ERP. Sin embargo, los pacientes con Nefropatia tubulo-intersticial presentaron
una recuperacion mas precoz que el resto de ERP, mientras que la nefropatia diabética fue la

gue mas tiempo tardé de media.

Observamos mayor recuperacién en los pacientes con soluciones con lactato y PDG bajo (7,5%)
y con mezcla lactato-bicarbonato con PDG medio (3,9%). Estos datos son concordantes con lo
referido en la literatura, donde la relacion entre la FRR y los liquidos a base de lactato con pH
neutro y bajos niveles de productos de PDG ha sido estudiada en el EuroBalance Trial. En este
estudio se describe mayor volumen urinario y mayores aclaramientos renales de urea y
creatinina con la solucién lactato-bicarbonato y PDG bajo que con liquidos convencionales, pero
a cambio de una menor UF'*3, En otra publicacién, Szeto y cols. refieren que los indices de
adecuacion, diuresis, FRR y UF en 12 meses de tratamiento con lactato-bicarbonato y PDG bajo
no difieren de los encontrados con liquidos convencionales!®*. Sin embargo, en publicaciones
mas recientes de revisiones sistematicas y meta-analisis, las nuevas soluciones con menor PDG

han demostrado una mejor preservacion de la FRR y del volumen de diuresis®.

En el andlisis multivariante de nuestro trabajo, encontramos la FRR basal como Unico factor

predictor positivo para la recuperacién de la FRR de los pacientes®® 191,
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6.8.- FORTALEZAS Y DEBILIDADES DEL ESTUDIO

Como ya indicamos previamente, las mayores fortalezas del presente trabajo son el nimero de
pacientes incluidos, asi como el largo periodo de seguimiento, que al comprender dos décadas
nos ofrece una visiéon de la evolucion de la DP como técnica dialitica en nuestro medio. Al
tratarse de un registro multicéntrico nos permite abarcar un area geografica importante dentro
del ambito nacional, en el que contamos con la participacion de unidades con una larga
trayectoria y experiencia, con realizacidon de reuniones conjuntas periddicas para la evaluacién
y unificacion de criterios, que aumentan la validez de nuestro estudio. A pesar de ser un estudio
retrospectivo, la recogida sistematica y prospectiva de las distintas variables es otra de las

fortalezas de este trabajo.

Consideramos que la mayor riqueza de este estudio es que se trata, hasta nuestro conocimiento,
del primero que analiza la presentacién y la evolucién clinica de las GN primarias en DP. Ademas
de hacerlo como grupo independiente y entidad bien diferenciada de las GN secundarias a una
enfermedad sistémica, que como bien hemos demostrado, presentan unas caracteristicas

especificas con un prondstico diferente.

Como contrapartida, no disponemos de confirmacion histoldgica en casi la mitad de los
pacientes diagnosticados de GN primaria en nuestro registro y nos encontramos que hasta en
un 17% de los pacientes el resultado de la biopsia se informé como indeterminado. Sin embargo,
entendemos que estarian bien clasificadas por presentar un comportamiento similar, asi como
edad y comorbilidad asociada. Por otro lado, dentro de alguna de las GN primarias podria
haberse incluido alguna forma secundaria, como es el caso de la GN membranosa o la GN
rapidamente progresiva. Otra de las limitaciones de nuestro estudio es la agrupacion de los
distintos subtipos de GN primaria en una Unica entidad al hacer el andlisis, si bien son varios los
estudios que han demostrado que cada uno de los subtipos de las GN primarias son nefropatias

bien diferenciadas en cuanto a su forma de presentacién y prondstico. Hicimos un subanalisis,
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gue no mostramos en nuestros resultados, en el que comparamos los distintos subtipos de GN
primarias entre si, sin encontrar diferencias significativas para la mayoria de las variables

estudiadas, probablemente por la escasa representacién de algunos de los subtipos.

Al tratarse de un trabajo retrospectivo, no contamos con determinados datos relacionados con
la GN que podrian influir en su prondstico (grado de proteinuria, albiumina, hemoglobina,
marcadores de inflamacién, evolucidn previa de la GN con tiempo desde el diagndstico-biopsia
hasta el inicio de la DP, tratamiento inmunosupresor recibido,...) y cuyo conocimiento nos

ayudaria en el manejo de estas enfermedades.

Otra de las limitaciones, en relacion con el caracter retrospectivo del trabajo, es el posible error
en la recogida de algunas comorbilidades, muchas de las cuales se han diagnosticado mediante
criterios clinicos. Sin embargo, estariamos ante un sesgo de clasificacion no diferencial, que
como ya mencionamos, no afectaria a los resultados obtenidos. Igualmente, el no conocer la
severidad y/o control de los distintos factores de riesgo a lo largo del estudio, nos ha podido
llevar a un sesgo de clasificacién de la exposicion. Otra limitacidn a mencionar, es con respecto
a las diferentes variables que cambian con el tiempo y de las que sélo se han tenido en cuenta

los valores iniciales para el andlisis estadistico.

Con todo lo referido, creemos que los resultados del presente estudio son altamente
representativos de la situacion y evolucidn de la DP en nuestro pais, al mismo tiempo que nos

acercan, por primera vez, a la realidad de los pacientes con GN primaria en esta técnica.
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Los pacientes con GN primarias presentan la ERP mas frecuente en DP en nuestro medio y
tienen menor edad y comorbilidad, y mayor tasa de inclusion en lista de espera de TR. Mas
de la mitad de las GN primarias de nuestra serie no tienen confirmacién histoldgica y
deberiamos esforzarnos para reducir el inicio de TRS sin diagndstico etioldgico preciso. La
evolucidn y prondstico de este grupo es diferente al de las GN secundarias, por lo que habria

gue estudiarlas como entidades independientes.

Tomando como referencia los valores medios observados en nuestro estudio en el resto de
enfermos, los pacientes con GN primaria utilizan con mas frecuencia soluciones tamponadas
con mezcla de lactato y bicarbonato, tienen un similar porcentaje de uso de DPAy soluciones

con aminodcidos y utilizan menos Icodextrina.

La mayoria de los pacientes de nuestro trabajo tienen un transporte peritoneal basal medio,
con ligera tendencia a aumentarlo con el tiempo, mas marcada en las GN primarias. Tienen
menor transporte intrinseco las mujeres y los incluidos en lista de espera de TR, con menor
edad y comorbilidad. Las peritonitis, hospitalizaciones, menor FRR, mayor transporte basal

y el uso de Icodextrina se relacionan con mayor aumento del transporte.

Los enfermos con GN primaria de nuestro grupo presentan una excelente dosis dialitica

media, sin diferencias con otros enfermos, tienen mayor nPCR y ésta desciende menos con

el tiempo en probable relacidn con su menor edad y comorbilidad.
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La tasa anual de pérdida de FRR de los enfermos con GN primaria es similar a la del resto de
nefropatias. Un transporte peritoneal elevado, los episodios de peritonitis e ingresos

hospitalarios influyen negativamente en la conservacién de la FRR.

La tasa de peritonitis ha disminuido con el tiempo, tanto de manera global como en las GN
primarias, cuya tasa fue aun menor que la del resto de ERP. En todo momento se cumplieron
las tasas recomendadas por las guias. La hospitalizacidon por peritonitis y su duracion fue
similar entre grupos. La mayoria de episodios de peritonitis evolucionaron favorablemente,

tanto en pacientes con GN primarias como en el resto.

Los pacientes con GN primaria precisaron menos ingresos por causas distintas a peritonitis,
un hecho relacionable con su menor edad y comorbilidad. La duracidn de estos ingresos fue
similar a la del resto de ERP. La causa de ingreso no relacionado con peritonitis mas
frecuente en el grupo de GN primarias fue la debida a cirugia relacionada con DP y la causa

cardiaca en el resto de enfermos. No hubo diferencias al analizar las exclusiones temporales.

La supervivencia técnica fue del 90,6% al afio, 71,7% a los 3 afos, y 59% a los 5 afios, con
una mediana de 6,4 afios y sin diferencias entre GN primarias y resto de ERP. Las causas mas
frecuentes de paso a HD fueron las peritonitis y el fallo de UF/infradialisis. Los pacientes con
GN primarias se trasplantaron mas y éste fue su motivo mas frecuente de salida de DP. Los
principales factores de riesgo para la supervivencia técnica fueron el afio de inicio de DP
(mayor probabilidad de paso a HD en la segunda década) y un transporte peritoneal mas

alto al salir de DP. Protegieron estar incluido en lista de espera de TR y una mayor FRR basal.
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La supervivencia de los pacientes fue del 94,9% al afio, 80,1% a los 3 afios y 63,7% a los 5
afos, con una mediana estimada en 7,6 afios. Los enfermos con GN primaria presentaron
mejor supervivencia media (83,1% a los 5 afios) que el resto de ERP y fueron el tercer grupo
con menor mortalidad tras las enfermedades hereditarias y poliquistosis. Mientras que de
forma global la principal causa de muerte fue la CV (37,3%) seguida de la infecciosa (26,9%),
en los pacientes con GN primaria fue la infecciosa (36,7%) seguida de la CV (30%) vy
neoplasias (13,3%). Presentaron menor supervivencia los pacientes de mayor edad y/o
comorbilidad, los no incluidos en lista de espera de TR y los pacientes de la primera década

del estudio. Tuvieron mejor supervivencia aquellos con mejor FRR al inicio de la técnica.

A la vista de los resultados descritos en nuestro estudio, y teniendo en cuenta las ventajas

de la DP como primer tratamiento dialitico, consideramos que esta terapia es una excelente

técnica para los enfermos con GN primaria mientras esperan un TR.
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ANEXO 1. FORMULARIO DE RECOGIDA DE DATOS DEL REGISTRO LEVANTE DE DP

REGIST TE DE PACIENTES EN DIALIS RITONEAL

CENTRO INFORMANTE: FECHA NOTIFICACION (
MOTIVO: INCLUSION [, MODIFICACIDN DE DATOS []. SALIDA PROGRAMA |:|

DATOS DEL PACIENTE

NOMBRE . FECHA NACIMIENTO ( )
SEXO . MUNICIPIO . PROVINCIA

PROCEDENCIA: .

ENFERMEDAD RENAL PRIMARIA (Codigo EDTA 1995):
SITUACION RESPECTO A TRASPLANTE .. CAUSA DE EXCLUSION:.
CAUSA DE INCLUSION EN D. PERITONEAL:
{NDICE CHARLSON ORIGINAL CORREGIDO EDAD:
FACTORES DE RIESGO AL INICIO: ; 3 H ; ; H
- Si existe HTA indicar grado:
HIPOTENSORES: DIURETICOS []; ANTAG caLcio [1; ARA LI []; 1ECA [,
B-BLOQUEANTE []; o-BLOQUEANTE [1; a+p BLOQUEANTE [J; ACCION CENTRAL [;
VASODILATADCR DIRECTO [ ; INHIB RENINA []; OTRO []

DATOS RELATIVOS A LA TECNICA FECHA INICIO ( b}
TIPO DE CATETER: . ; FECHA DE IMPLANTACION ( )

CIRUGIA:.. SISTEMA: ( ). SOLUCION(Tampén): .

ICODE)(_TRENA i FECHA PASO A ICODEK‘TRINA { )

AMINOACIDOS .. FECHA PASO A AMINOACIDOS ( )

CAMBIO DE CATETER Y/O SISTEMA

FECHA RETIRADA( ). CAUSA(.). , )
FECHA NUEVA IMPLANTACION ( ); TIPO DE CATETER (.). CIRUGIA . .
FECHA CAMBIO SISTEMA ( }. NUEVO SISTEMA (.)

DATOS RELATIVOS A LA FUNCION DIALITICA (A rellenar anualmente).
Fecha { ). Volumen drenado intercambio 4 horas (TEP):

D/P CREATININA 4 horas . D4/D0 GLUCOSA 4 horas:

FRR. mil/min. PCRn ;

KT total . [Peritoneal) . (Renal) -

KT/V SEMANAL TOTAL . (Peritoneal) . (Renal})

CCr SEMANAL TOTAL . (Peritoneal) . (Renal)

NOTIFICACION DE EXCLUSION DEL PROGRAMA
TEMPORAL [] FECHA IMICIO ( ). FECHA FIN ( 1
CAUSA ..
DEFINITIVA [ FECHA ( ). PASO AHD: .. CAUSA ..
Si EXITUS, causa de éxitus EDTA 1895 ( ). 5T OTROS, causa:

PERITONITIS

FECHA ( ) SECUNDARIA A 10S: ;

GRaM(+) [1; GraM(-)[J; HONGOS [1; ESTERIL[]; mMIxTA[O; TBC [J;
GERMEN:

EVOLUCION: CURACION [J; RECIDIVA [1; RET. CATETER [; EXITUS []
HOSPITALIZACION 2. NO.  NUMERO DE DIAS

NOTIFICACION DE HOSPITALIZACION (NO PERITONITIS)

FECHA (). NUMERO DE DfAS . CAUSA .
FECHA ( ). NUMERO DE DIAS . CAUSA .
OBSERVACIONES
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ANEXO 2. CAUSAS DE ENFERMEDAD RENAL (Codificaciéon EDTA — Version afio 1995).

00 Insuficiencia renal crénica de etiologia incierta

10 GN sin histologia

11 Sindrome nefrético grave con esclerosis focal (en nifios)

12 Nefropatia por IgA comprobada a través de inmunofluorescencia

13 Enfermedad de depdsitos densos, membranoproliferativa. GN tipo Il

14 Nefropatia membranosa

15 GN Membranoproliferativa tipo |

16 GN rapidamente progresiva sin enfermedad sistémica (con semilunas)

17 Glomeruloesclerosis focal y segmentaria con sindrome nefrético en adultos
19 GN examinada histolégicamente

20 Pielo / Nefritis intersticial - causa no especificada

21 Pielo / Nefritis intersticial - con vejiga neurdgena

22 Pielo / Nefritis intersticial - Uropatia obstructiva congénita + / - reflujo
23 Pielo / Neffritis intersticial - uropatia adquirida, con obstruccion

24 Pielo / Nefritis intersticial - reflujo vesico-ureteral sin obstruccién

25 Pielo / Nefritis intersticial - debida a litiasis urinaria

29 Pielo / Nefritis intersticial debida a otra causa (se ruega especificar)

30 Nefritis tubulo intersticial (sin pielonefritis)

31 Nefropatia por analgésicos

32 Nefropatia por Cisplatino

33 Nefropatia por Ciclosporina A

34 Nefropatia inducida por plomo (intersticial)

39 Nefropatia causada por otros medicamentos especificos

40 Enfermedad renal quistica - de tipo no especificado

41 Rifiones poliquisticos - tipo adulto (dominante)

42 Rifiones poliquisticos - tipo infantil (recesivo)

43 Enfermedad quistica medular - incluyendo nefronoptisis
49 Enfermedad renal quistica - otro tipo especificado

50 Nefropatia Hereditaria / familiar - tipo no especificado

51 Nefritis hereditaria con sordera neurosensorial (Sindrome de Alport)
52 Cistinosis

53 Oxalosis primaria

54 Enfermedad de Fabry

59 Nefropatia Hereditaria - otro tipo especificado

60 Hipoplasia renal congénita - tipo no especificado

61 Hipoplasia oligomeganefrénica

63 Displasia renal congénita + / - malformaciones del tracto urinario

66 Sindrome de agenesia de la musculatura abdominal - Sindrome de abdomen en ciruela
pasa

70 Enfermedad vascular renal - tipo no especificado
71 Enfermedad vascular renal por hipertensidon maligna
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72 Enfermedad vascular renal por hipertension

73 Enfermedad renal vascular debida a poliarteritis

74 Granulomatosis de Wegener

75 Enfermedad renal isquémica / embolismo de colesterol
76 GN relacionada con cirrosis hepatica

78 GN crioglobulinémica

79 Enfermedad vascular renal - clasificada (especificar)

80 Diabetes Tipo 1 (Insulino dependiente)

81 Diabetes Tipo 2 (No insulino dependiente)

82 Mielomatosis / enfermedad por depdsito de cadenas ligeras
83 Amiloidosis

84 Lupus Eritematoso sistémico

85 Purpura Henoch-Schonlein

86 Sindrome de Goodpasture

87 Esclerodermia

88 Sindrome Hemolitico Urémico

89 Enfermedad multisistémica de tipo no especificado

90 Necrosis cortical o tubular

91 Tuberculosis

92 Nefropatia por gota

93 Nefrocalcinosis / Nefropatia hipercalcemia

94 Nefropatia de los Balcanes

95 Tumor renal

96 Pérdida traumatica o quirurgica del rifion

99 Otros trastornos renales identificados - se ruega especificar
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ANEXO 3. INDICE DE COMORBILIDAD DE CHARLSON (Versién Original)

Infarto de miocardio

Evidencia en la historia clinica de que el paciente fue hospitalizado por
ello, o bien cambios en enzimas y/o en ECG

Insuficiencia cardiaca

Historia de disnea de esfuerzos y/o signos de insuficiencia cardiaca en la
exploracion fisica que respondieron favorablemente al tratamiento con
digital, diuréticos o vasodilatadores. Los pacientes que estén tomando
estos tratamientos, pero no podamos constatar que hubo mejoria
clinica de los sintomas y/o signos, no se incluirdn como tales

Enfermedad arterial
periférica

Incluye claudicacién intermitente, intervenidos de by-pass arterial
periférico, isquemia arterial aguda y aquellos con aneurisma de la aorta
(toracica o abdominal) de > 6 cm de didmetro

Enfermedad AVC con minimas secuelas o AVC transitorio

cerebrovascular

Demencia Evidencia en la historia clinica de deterioro cognitivo crénico
Enfermedad Evidencia en la historia clinica, en la exploracion fisica y en exploracién

respiratoria crénica

complementaria de cualquier enfermedad respiratoria crénica,
incluyendo EPOC y asma

Enfermedad del
tejido conectivo

Incluye lupus, polimiositis, enfermedad mixta, polimialgia reumatica,
arteritis células gigantes y artritis reumatoide

Ulcera
gastroduodenal

Incluye a aquellos que han recibido tratamiento por un ulcus y aquellos
que tuvieron sangrado por ulceras

Hepatopatia crénica
leve

Sin evidencia de hipertension portal, incluye pacientes con hepatitis
crénica

Diabetes Incluye los tratados con insulina o hipoglicemiantes, sin complicaciones
tardias. No se incluirdn los tratados Unicamente con dieta
Hemiplejia Evidencia de hemiplejia o paraplejia como consecuencia de un AVCu

otra condicién

Insuficiencia renal
cronica
moderada/severa

Incluye pacientes en didlisis, o bien con creatininas > 3 mg/dl|
objetivadas de forma repetida y mantenida

Diabetes con lesion
en érganos diana

Evidencia de retinopatia, neuropatia o nefropatia, se incluyen también
antecedentes de cetoacidosis o descompensacion hiperosmolar

Tumor o neoplasia
sélida

Incluye pacientes con cancer, pero sin metastasis documentadas

Leucemia Incluye leucemia mieloide crénica, leucemia linfatica crdnica,
policitemia vera, otras leucemias crénicas y todas las leucemias agudas

Linfoma Incluye todos los linfomas, Waldestrom y mieloma

Hepatopatia crdnica Evidencia de hipertension portal (ascitis, varices esofagicas o

moderada/severa encefalopatia)

Tumor o neoplasia
solida con metastasis

Sida definido

No incluye portadores asintomaticos

indice de comorbilidad = suma puntuacion total.

Se considera ausencia de comorbilidad: 0-1 puntos, comorbilidad baja: 2 puntos y alta: = 3

puntos.

La prediccién de mortalidad debera corregirse con el factor edad, afiadiendo un punto al

indice, por cada década existente a partir de los 50 afios.
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ANEXO 4. CAUSAS DE MORTALIDAD (Codificacion EDTA — Versién afio 1995)

00 Incierta / No determinada

11 Isquemia miocardio o infarto

12 Hiperpotasemia

13 Pericarditis hemorragica

14 Otras causas de insuficiencia cardiaca
15 Parada cardiaca de causa desconocida
16 Insuficiencia cardiaca por HTA

17 Hipopotasemia

18 Sobrecarga hidrosalina/ EAP

21 Embolia pulmonar

22 Accidente Cerebro-Vascular

23 Hemorragia digestiva

24 Hemorragia injerto renal

25 Hemorragia acceso vascular o circuito de didlisis
26 Hemorragia de aneurisma vascular

27 Hemorragia quirdrgica

28 Otras hemorragias

29 Infarto mesentérico

31 Infecciones pulmonares bacterianas
32 Infecciones pulmonares virales

33 Infeccion pulmonar micdtica

34 Infecciones de otra localizacién

35 Septicemia

36 Tuberculosis pulmonar

37 Tuberculosis de otra localizacidn

38 Infeccion viral generalizada

39 Peritonitis

41 Hepatica debida al virus de la hepatitis B
42 Hepatica debida a otras hepatitis virales
43 Hepatica debida a toxicidad por drogas
44 Cirrosis no viricas

45 Enfermedad hepdtica quistica

46 Fracaso hepatico de causa desconocida

62 Pancreatitis
67 Cancer: tumor sélido
68 Cancer: enfermedades linfoproliferativas

70 Peritonitis esclerosante

100 Peritonitis Bacteriana (con DP)
101 Peritonitis Fungica (con DP)
102 Peritonitis Otras (con DP)

Anexos
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