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Historia del articulo: El prurito asociado a la enfermedad renal crénica (Pa-ERC) es una de las comorbilidades mas
Recibido el 21 de febrero de 2023 comunes e incapacitantes en los pacientes con ERC avanzada. Ademads, estd asociado a un
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raciones de la salud mental y mayor uso de recursos sanitarios. La presentacién clinica del
Palabras clave: Pa-ERC es muy heterogénea, lo que dificulta su diagnéstico y su tratamiento. Actualmente,
Prurito no existen guias a nivel nacional sobre el manejo del Pa-ERC.
Enfermedad renal crénica El objetivo de este documento es proporcionar unas recomendaciones de consenso a nivel
Diagnéstico nacional para el manejo diagndstico y terapéutico del Pa-ERC.
Tratamiento La elaboracién del documento se realizé en tres fases: la realizacién de una propuesta de
Hemodialisis algoritmo de manejo diagnéstico y terapéutico por parte de un grupo reducido de especia-

listas en nefrologia; la validacién de la propuesta por un grupo mas amplio de nefrélogos y,
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ademsds, especialistas en dermatologia.
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El algoritmo de manejo diagndstico y terapéutico trata de cubrir la actual necesidad por
una falta de directrices especificas para el control adecuado del Pa-ERC en Espana. A la vez,
introduce el uso de difelicefalina, el primer y Gnico fairmaco aprobado especificamente para
el Pa-ERC de pacientes en hemodidlisis, con un buen perfil de seguridad y eficacia.
© 2023 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. en nombre de Sociedad Espanola de
Nefrologia. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Information and consensus document for the diagnostic and therapeutic
management of pruritus associated with chronic kidney disease
in patients on haemodialysis in Spain

ABSTRACT

Chronic kidney disease-associated pruritus (CKD-aP) is one of the most common and disa-
bling comorbidities in patients with advanced CKD. In addition, it is associated with an
increased risk of mortality, poorer quality of life, sleep disorders, mental health disorders,
and increased use of health care resources. The clinical presentation of CKD-aP is very
heterogeneous, making it difficult to diagnose and treat. Currently, there are no national
guidelines on the management of CKD-aP.
The aim of this document is to provide national consensus recommendations for the diag-
nostic and therapeutic management of CKD-aP.
The document was prepared in three phases: a diagnostic and therapeutic management
algorithm was proposed by a small group of nephrology specialists; the proposal was vali-
dated by a larger group of nephrologists; and a second validation by a multidisciplinary
group that also included dermatology specialists.
The diagnostic and therapeutic management algorithm attempts to cover the current need
of alack of specific guidelines for the adequate management of CKD-aP. At the same time, it
introduces the use of difelikefalin, the first and only drug specifically approved for CKD-aP,
with a good safety and efficacy profile.

© 2023 Published by Elsevier Espania, S.L.U. on behalf of Sociedad Espaiiola de Nefrologia.

This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.

org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

El prurito asociado a la enfermedad renal crénica (Pa-ERC) es
una de las comorbilidades mds comunes e incapacitantes en
los pacientes con ERC avanzada'™. En Espaiia, entre un 51%
y un 59% de los pacientes en hemodiélisis sufre Pa-ERC*®.
Ademas, esta asociado a un mayor riesgo de mortalidad, peor
calidad de vida, aparicién de trastornos del sueiio, alteraciones
de la salud mental y mayor uso de recursos sanitarios>’. La
presentacién clinica del Pa-ERC es muy heterogénea, lo que
dificulta su diagnéstico y su tratamiento®.

Actualmente, no existen guias especificas para el manejo
del Pa-ERC. A nivel europeo, inicamente existe la «Guia Euro-
pea S2K en prurito crénico» desarrollada por el Foro Europeo
de Dermatologia (EDF, por sus siglas en inglés) y por la Acade-
mia Europea de Dermatologia y Venereologia (EADV, por sus
siglas en inglés)’. Esta guia proporciona evidencia resumida
sobre las opciones terapéuticas para los diferentes tipos de
prurito crénico (incluido el Pa-ERC), y para cada una de las
opciones terapéuticas se ofrece una recomendacién de exper-
tos basada en la evidencia. Hoy en dia, no se dispone de un
consenso sobre cudl es el algoritmo de diagnéstico y de trata-
miento més adecuado para el Pa-ERC’. En Espaiia, el Pa-ERC
es principalmente tratado por especialistas en nefrologia; sin

embargo, las guias de practica clinica para la ERC publica-
das por las distintas sociedades de nefrologia espafiolas no
incluyen el manejo del Pa-ERC.

La falta de opciones terapéuticas especificas para el Pa-ERC
promueve la falta de directrices de consenso para el diagnés-
tico y tratamiento, lo cual, a su vez, genera que el Pa-ERC esté
infradiagnosticado y el enfoque terapéutico no sea el 6ptimo®.

En abril de 2022, la Agencia Europea del Medicamento
(EMA) autorizé el primer medicamento indicado para el Pa-
ERC, difelicefalina, el cual ha demostrado ser eficaz en el
tratamiento del Pa-ERC en dos ensayos clinicos (KALM-1 y
KALM-2) de fase 3 (de 12 semanas de duracién) y en el estudio
de extensién de etiqueta abierta de 52 semanas adicionales en
pacientes en hemodialisis'’. La reduccién de la intensidad del
prurito se traduce en mejoras sustanciales a largo plazo en la
calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) de los pacien-
tes, como se demostré en KALM-1 y su fase de extensién de
etiqueta abierta (OLE, por sus siglas en inglés). En ambos estu-
dios (KALM-1 y KALM-2), una proporcién significativamente
mayor de pacientes tratados con difelicefalina lograron una
mejoria de > 3 puntos en la escala WI-NRS respecto a placebo.
Los pacientes del grupo difelicefalina durante la fase doble
ciego también experimentaron una mejora sostenida del pru-
rito y de su CVRS (Escala del Picor 5-D y Skindex-10). Ademas,
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los pacientes que recibieron placebo en la fase de doble ciego y
difelicefalina en la OLE de KALM-1 tuvieron un cambio medio
de 6,9 (IC del 95%: —7,7 a —6,2) puntos en la Escala del Picor
5-D desde el inicio del estudio hasta la semana 52 de la fase
OLE'.

Difelicefalina se administra 3 veces por semana en inyec-
cién intravenosa rapida en la via venosa del circuito de diélisis
al final del tratamiento de hemodialisis, durante o después de
bombear la sangre de vuelta. Gracias a su forma de adminis-
tracion, al final de la sesién de hemodialisis, difelicefalina no
supone una carga adicional de visitas para el paciente, por
lo que tiene un alto potencial de cumplimiento. Ademaés, no
requiere una monitorizacién adicional, lo que simplifica su
uso. La dosis recomendada de difelicefalina es de 0,5 pg/kg de
peso corporal seco (es decir, el peso objetivo después de la
dialisis). El volumen total de la dosis (ml) necesario del vial se
debe calcular como se indica a continuacién: 0,01 x peso cor-
poral seco (kg), redondeado a la décima mas préxima (0,1 ml)
(ver ficha técnica)'?.

Gracias al desarrollo de un farmaco especifico para el Pa-
ERC con evidencia robusta sobre su eficacia y seguridad, se
han abierto las puertas a un mayor conocimiento y una mayor
concienciacién de esta patologia.

El objetivo de este documento de consenso es proporcio-
nar unas recomendaciones nacionales de manejo diagnostico
y terapéutico del Pa-ERC actualizado para pacientes en hemo-
dialisis.

Metodologia

En la elaboracién del algoritmo han participado médicos
especialistas en nefrologia y dermatologia. A tal fin se han rea-
lizado diversas reuniones virtuales de coordinacién, discusién
y consenso.

Sobre un esquema de trabajo inicial, los expertos dividieron
las recomendaciones a realizar en tres apartados: diagnéstico
diferencial, evaluacién de la gravedad del Pa-ERC y trata-
miento del prurito, que posteriormente fueron revisadas y
discutidas por todo el grupo.

Cada recomendacién propuesta se concretd tras una bus-
queda en la literatura y, en gran medida, apoyada en la
experiencia y las opiniones de los expertos. Una vez validada
la versién final del algoritmo por todo el Grupo Esparfiol del
Prurito y los especialistas en dermatologia, se redacté el docu-
mento definitivo.

Tras la aprobacién del algoritmo, el documento ha sido
sometido a revisién publica por parte de los miembros de la
Sociedad Espariiola de Nefrologia (SENEFRO).

Resultados

El algoritmo de diagnéstico y tratamiento del Pa-ERC se
presenta en la figura 1. En la tabla 1 se recogen las recomen-
daciones desarrolladas por el grupo de expertos.

Cribado

Los cuestionarios utilizados para el diagnéstico y evalua-
cién de la gravedad del prurito (KDQoL-36 y WI-NRS y SADS,

respectivamente) se han seleccionado por ser sencillos de
comprender y faciles de responder o cumplimentar por parte
del paciente!>°,

En cuanto al diagnéstico del prurito crénico, para el cribado
inicial se ha decidido utilizar inicamente la pregunta 20 del
KDQoL-36, ya que con la respuesta obtenida se obtiene infor-
macién relevante y suficiente para el cribado: «En las dltimas 4
semanas, en qué medida ha sentido molestias provocadas por
tener picor» (y como respuestas: nada, algo, bastante, mucho o
muchisimo). De esta manera, se hace un cribado de la presen-
cia de prurito y su intensidad de forma rapida y sencilla. Este
cribado inicial lo debera realizar el profesional de nefrologia
o enfermeria. Si el paciente responde «algo, bastante, mucho
o muchisimo» se proseguira a un diagnéstico diferencial por
parte del nefrélogo/a para descartar otras posibles causas. Este
cribado se realizara cada 3 meses en los pacientes en los que
no se haya diagnosticado Pa-ERC.

Diagnéstico diferencial

A continuacién, se explica cémo realizar el diagnéstico dife-
rencial. En primer lugar, hay que verificar si existen o no
lesiones en la piel. Estas podrian ser primarias o secundarias
(fig. 2). Si bien las lesiones primarias no son atribuibles al Pa-
ERC, las secundarias si que pueden estar relacionadas. Para
descartar la presencia de dichas lesiones no atribuibles al Pa-
ERC es necesario hacer una exploracién cuténea del paciente,
idealmente en la consulta para respetar su privacidad. Asi
mismo, se recomienda consultar con el profesional de derma-
tologia. Para mas informacién sobre el tipo de lesiones, ver el
anexo 2. En caso de presencia de lesiones cutdneas no atribui-
bles al Pa-ERC, estas deberian ser tratadas por el profesional de
dermatologia. En el caso de que no se visualicen lesiones o que
estas fueran secundarias, se deberia descartar también otras
causas potenciales de prurito activas en el paciente (como,
por ejemplo, enfermedad hematolégica, enfermedad hepa-
tica/biliar, enfermedad neurolégica, enfermedad psiquiatrica,
neoplasia, farmacos). En el caso de existir otras causas, se deri-
vara al especialista correspondiente para recibir el tratamiento
mds adecuado. Finalmente, se debera considerar el diagnés-
tico de Pa-ERC en el caso de que no haya lesiones primarias
u otras causas asociadas al prurito. Cabe destacar que, en el
caso de existir xerosis, a pesar de ser una lesién primaria esta
podria coexistir con el Pa-ERC.

Una vez identificado a un paciente potencial, se proce-
derd a hacer una evaluacién de la intensidad y la gravedad
del prurito mediante los cuestionarios WI-NRS y SADS (fig. 3).
Los pacientes deberdn cumplimentar el cuestionario WI-NRS
diariamente durante una semana, o como minimo 3 dias en
una semana. Para la evaluacién de los resultados, se hard la
media de las evaluaciones de todos los dias. Los pacientes que
obtengan un resultado medio >4 puntos en la WI-NRS y las
categorias B o C en la SADS se categorizardn como pacientes
con prurito moderado-grave (tabla 2).

Registro
Siel paciente es diagnosticado con Pa-ERC, el profesional sani-

tario involucrado deberd registrarlo como problema de salud
o diagnéstico de una manera estructurada y sistematizada.
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Cribaje

[ Paciente en hemodialisis ]

Preguntar (cada 3 meses): ¢ Cuanto le ha molestado el
prurito en las Gltimas 4 semanas?

Diagnéstico diferencial

Tratamiento y seguimiento

2Algo
v
Derivar a Si = - = =
dermatologia <—[ 7Va|orar. ¢1T|ene lesiones cutéqeas no atribuibles al rascado? ]
No
A 4
Valorar ¢Hay otra causa asociada que dé lugar a prurito?
Enfermedad hematologica
Derivara la Enfermedad hepatica/biliar
especialidad Enfermedad neurolégica
correspondiente Enfermedad psiquiatrica
Neoplasia
Farmacos
No
v
[ Considerar diagnostico de Pa-ERC ]
v
[ Realizar el Cuestionario WI-NRS y SADS ** ]
( Valorar: ¢ WI-NRS 24 0 SADS B,C? |

| :
No l ‘ Si

( Pa-ERC Leve | | PaERCmoderadoagrave |
b !
Medidas generales . Tratamiento de eleccion
Asegurar una eficacia optima - Difelicefalina v.i. (0,5 pg/kg/postHD)
o

de dialisis y control de PTH,
calcio y fésforo

- Hidratacion de la piel y
funcion barrera

Otras opciones (fuera deficha
técnica)
- Gabapentina v.o. 100 mg/48 h,

« Emolientes % ¢

_ escalando seg(in tolerancia a
* Productos hld[atantes 300 mg/48 horas o pregabalina
- Aceites de bafio /’ 25 mg/postHD escalando hasta

75 mg/postHD
- Mirtazapina v.0. 25 mg/dia
- Montelukastv.o. 10mg/dia /

Prurito refractario: considerar terapia
concomitante con rayos UVB

v.i.: via intravenosa; v.o.:via oral
*en caso de duda consulta con el dermatblogo
**Entrenar al paciente en la cumplimentacion de Wi-NRS

Entregar al padiente la escala WI-NRS durante 3-7 dias y sacar la media (al menos 3 resultados). Puede hacerse en la
unidad de dialisis 0 en su domicilio, pero intentar que sea a la misma hora siempre
Entregar al paciente la escala SADS y clasificar al paciente comoA, Bo C

Figura 1 - Algoritmo de manejo diagnéstico y terapéutico del Pa-ERC en pacientes en hemodiilisis.
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Tabla 1 - Recomendaciones para el diagndstico y tratamiento del Pa-ERC

Fase Recomendaciones Nivel de evidencia
Cribado 1. Se recomienda que el cribado inicial lo realice el profesional de nefrologia o de Opinién de expertos
enfermeria y utilice inicamente la pregunta 20 del KDQoL-36: «En las ultimas 4
semanas, en qué medida ha sentido molestias provocadas por tener picor»
Diagnéstico 2. Se recomienda hacer una exploracién cutanea del paciente, en la consulta, para Opinién de expertos
diferencial verificar la presencia de lesiones en la piel del paciente y descartar las no atribuibles al
Pa-ERC
3. En caso de presencia de lesiones cutédneas primarias no atribuibles al Pa-ERC, se Opinién de expertos
recomienda derivar al paciente a dermatologia
4. En el caso de que no se visualicen lesiones o que estas fuesen secundarias, se Opinién de expertos
recomienda descartar también otras causas potenciales de prurito activas en el
paciente y si las hay, se derive al especialista correspondiente
5. En caso de que no haya lesiones primarias, ni otras causas asociadas al prurito, se Opinién de expertos
recomienda considerar el diagnéstico de Pa-ERC
6. Si se diagnostica Pa-ERC, se recomienda hacer una evaluacién de la intensidad y la Opinién de expertos
gravedad del prurito mediante los cuestionarios WI-NRS y SADS
Registro 7. Se recomienda que el profesional sanitario registre al paciente diagnosticado con Opinién de expertos

Tratamiento y
seguimiento

Pa-ERC en el sistema informatico, empleando la codificacién de la patologia, con las
herramientas disponibles actualmente (CIE-9, CIE-10) hasta que esté disponible el
CIE-11

8. Para el tratamiento del Pa-ERC leve, se recomienda utilizar medidas generales, como
la hidratacién de la piel, el mantenimiento de la funcién barrera y otras técnicas para el
cuidado de la piel. Ademas, se debe asegurar una eficacia adecuada de didlisis y control

Opinién de expertos

de metabolismo calcio-fésforo

9. Para el tratamiento del Pa-ERC de moderado a grave, se recomienda emplear una

Basada en ensayos clinicos

terapia especifica para el picor, siendo difelicefalina el inico medicamento con
indicacion especifica aprobada para Pa-ERC en pacientes en hemodialisis

10. Para el tratamiento de Pa-ERC moderado a grave, se podria considerar el uso, fuera

Opinién de expertos

de indicacién, de gabapentinoides, mirtazapina y/o montelukast

11. Una vez iniciado el tratamiento para el Pa-ERC, se recomienda realizar un

Opinién de expertos

seguimiento de la intensidad del prurito (mediante los cuestionarios WI-NRS y SADS)

como minimo a los 3 meses

12. Si al cabo de 3 meses de tratamiento, el paciente padece efectos secundarios graves

Opinién de expertos

o no hay mejoria, se recomienda considerar revalorar el tratamiento

Tabla 2 - Evaluacidon de la intensidad del prurito

Puntuacién en el cuestionario WI-NRS Intensidad del prurito

NRS=0 No prurito

NRS >3 Prurito leve

NRS >4 <7 Prurito moderado
NRS >7 Prurito grave

Para ello, se debe recoger en primer lugar la historia clinica
detallada de cualquier paciente con prurito crénico. Esto debe
incluir las caracteristicas generales del prurito (por ejemplo,
duracién, curso temporal, localizacién, intensidad y calidad),
conocimiento de la historia clinica del paciente, incluyendo
informacién precisa de cambios de medicacién en el Gltimo
ano y los antecedentes familiares, asi como la realizacién de
un examen dermatolégico completo.

Para realizar el registro en el sistema informatico se emplea
la codificacién de la patologia. Para ello, es necesario clasificar
y asignar un c6digo concreto a la patologia en cuestién.

Actualmente, en los sistemas de clasificacién internacio-
nal de enfermedades 9 y 10 (CIE-9 y CIE-10) no hay cédigos
especificos para Pa-ERC, pero el sistema de clasificacién de
enfermedades 11 (CIE-11), que se ird implantando en los hospi-
tales en los préximos anos, si incorpora ya cédigos especificos
para el Pa-ERC (EC90.1). Hasta que esté disponible el CIE-11
se recomienda hacer la codificacién del Pa-ERC con las herra-
mientas disponibles actualmente (CIE-9, CIE-10), tal y como

se indica en la tabla 3, indicando en la historia clinica la aso-
ciacién del prurito con la ERC. También es posible realizar
un mapeo directo (tabla 3), por lo que cuando se implemen-
ten en los hospitales del Sistema Nacional de Salud mejorara
el sistema de registro y diagndstico de los pacientes con Pa-
ERC3'17’18.

En la terminologia SNOMED CT también existe un cédigo
especifico para Pa-ERC: 403733004 - «<Hemodialysis-associated
pruritus»®, que también podria ser utilizado en los hospitales
que esté vigente.

Tratamiento y seguimiento

Respecto al tratamiento del prurito, los pacientes con Pa-
ERC recibirdn una u otra terapia en funcién de la gravedad.
Para el Pa-ERC leve se utilizan las medidas generales, como
son la hidratacién de la piel y mantenimiento de la funcién
barrera (tabla 4) y otras técnicas para el cuidado de la piel, asi
como otros métodos para reducir el prurito (tabla 5). Ademas,
se debe asegurar una eficacia adecuada de didlisis y control
del metabolismo calcio-fésforo. En el caso de que el paciente
padezca un prurito moderado a grave (WI-NRS >4 o SADS
B o C), se recomienda una terapia especifica para el picor,
siendo difelicefalina el Gnico medicamento con indicacién
especifica aprobada para Pa-ERC en pacientes en hemodidli-
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Clasificacion del prurito segun el IFSI en 2 pasos: ]

| 1) Diferenciaciondel prurito segtin tipo de lesiones de la piel

Tres grupos de prurito:

Grupo 1: lesiones Grupo 2: piel no alterada Grupo 3: lesiones
cutaneas primarias (prurito sine materia) cutdneas secundarias

| 2) Diferenciaciéndel prurito segtin causa subyacente

Seis grupos causa
subyacente:

|

Dermatolégicat Sistémica ] Neuroldgica t Psicégena }t Mixta JL Otras ]

Figura 2 - Clasificacién del prurito segiin el IFSI en dos pasos®.

Tabla 3 - Codificacion de diagnéstico

Codificacién por busqueda por CIE

CIE Buscar Lista tabular Seleccionar
CIE-9-MC 698.9 Tab.D Cap.12 690-698 698.9 Trastornos pruriticos no especificados
CIE-10-MC L29.9 Tab.D Cap.12 L20-L30 L29.9 Prurito, no especificado
Mapeo directo
Codigo Clasificacién origen Clasificacién destino Seleccionar
L29.9 CIE-10-ES Diag. CIE-9-MC 698.9 Enfermedades pruriginosas no especificadas

Tabla 4 - Emolientes y humectantes para el prurito asociado a la ERC

Guia para el cuidado de la
piel del paciente con Pa-ERC

Consideraciones para tener
en cuenta

o Hidratar la piel diariamente o 2 veces al dia, especialmente después de las duchas/bafios
¢ Aplicar emolientes, especialmente por la noche:
o Cremas
o Lociones
o Geles
o El término «hidratante» abarca los emolientes, los humectantes y los oclusivos:
- Emolientes: mejoran la funcién de la barrera de la piel, la fluidez de la membrana y la sefalizacién
celular, lo que da lugar a una mejora general de la textura y el aspecto de la piel
- Humectantes: atraen el agua al estrato cérneo
- Oclusivos: forman una capa en la superficie cutanea para bloquear fisicamente la evaporacion del
agua de la piel
o Hidratante y emoliente suelen utilizarse indistintamente; sin embargo, los hidratantes suelen contener
humectantes para hidratar el estrato cérneo de la piel

Fuente: Kang et al.**.
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Tabla 5 - Consejos generales para el manejo del prurito asociado a la enfermedad renal crénica

Cuidado de la piel

o Llevar ropa permeable y suave, p.ej., algoddn; vestir varias capas para evitar la sudoracién
o Mantener la temperatura ambiente baja durante la noche

o Utilizar jabones suaves, no alcalinos y sin perfumes y aceites de bano
o Hidratar la piel a diario, especialmente después de la ducha/el bario

o Aplicar emolientes, especialmente durante la noche

o Cremas/lociones/geles

o Aplicar envolturas himedas refrescantes

e Limitar los banos a 20 minutos

o Utilizar agua templada + harina de avena o permanganato de potasio; secar la piel con toquecitos suaves

Evitar

o Factores que puedan contribuir a secar la piel

o Excitacién, tensién, estrés negativo

o Alimentos muy calientes y picantes, grandes cantidades de bebidas calientes y alcohol
« Contacto con sustancias alérgenas e irritantes

Otros

o Técnicas de relajacién: Entrenamiento autégeno, terapia de relajacién, educacién psicosocial
e Educacién: Afrontamiento del circulo vicioso de < picor-rascado-picor >

Tabla 6 - Reacciones adversas muy frecuentes y frecuentes segun la ficha técnica de los fairmacos utilizados para tratar el

Pa-ERC
Gabapentina®” Mirtazapina®® Montelukast®” Difelicefalina®®
Infecciones e infestaciones Infeccién viral, neumonia,
infeccidn respiratoria, infecciéon
del tracto urinario, infeccién, otitis
media
Trastornos de la sangre Leucopenia
Trastornos del sistema Reacciones alérgicas (p.ej.,
inmunolégico urticaria)
Trastornos del metabolismoy dela  Anorexia, aumento de apetito Aumento del apetito,
nutricién aumento de peso
Trastornos psiquiatricos Hostilidad, confusién e Suenos anormales,
inestabilidad emocional, confusién, ansiedad,
depresién, ansiedad, nerviosismo, insomnio
pensamiento anormal
Trastornos del sistema nervioso Somnolencia, mareos, ataxia, Somnolencia, sedacidn, Cefalea Somnolencia,
convulsiones, hipercinesia, cefalea, letargia, mareo, parestesia

Trastornos oculares

Trastornos del oido y del laberinto

Trastornos vasculares

Trastornos respiratorios, toracicos
y mediastinicos

Trastornos gastrointestinales

Trastornos de la piel y del tejido
subcutaneo

Trastornos musculoesqueléticos y

del tejido conjuntivo
Trastornos renales y urinarios
Trastornos generales

disartria, amnesia, temblor,
insomnio, cefalea, sensaciones
como parestesia, hipostesia,
coordinacién anormal, nistagmo,
aumento/descenso/ausencia de
reflejos

Ambliopia, diplopia

Vértigo

Hipertensién, vasodilatacion
Disnea, bronquitis, faringitis, tos,
rinitis

Vémitos, nduseas, anomalias
dentales, gingivitis, diarrea, dolor
abdominal, dispepsia,
estrefiimiento, sequedad de la
boca o de garganta, flatulencia
Edema facial, pirpura descrita
mas a menudo como contusiones
resultantes de un traumatismo
fisico, erupcién, prurito, acné
Artralgia, mialgia, dolor de
espalda, espasmos

Impotencia

Fatiga, fiebre, edema periférico,
marcha anormal, astenia, dolor,
malestar, sindrome gripal

temblor, amnesia

Hipotensién ortostatica

Boca seca, nduseas,
diarrea, vomitos,
estrenimiento

Exantema

Artralgia, mialgia, dolor
de espalda

Edema periférico, fatiga

Dolor abdominal
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[ ESCALA NUMERICA DE CLASIFICACION DE INTENSIDAD DEL PICOR (WI-NRS)

V.

0

Sin picor Leve

Puntue el picor mas intenso que ha sentido en las ultimas 24 horas:

Moderado

Muy intenso Peor picor

imaginable

ESCALA DE LA GRAVEDAD DE LA ENFERMEDAD EVALUADA POR EL PACIENTE |
(SADS, POR SUS SIGLAS EN INGLES) VALORA EL IMPACTO DEL PRURITO EN LA
CALIDAD DE VIDA )

infectarse

* Normalmente, no tengo marcas de rascado en la piel
* No suelo tener problemas para dormir debido al picor
* El picor no suele ponerme nervioso ni hacer que me sienta triste

* Aveces, tengo marcas de rascado en la piel
*  Aveces, tengo problemas para dormir debido al picor
*  Aveces, el picor puede ponerme nervioso o hacer que me sienta triste

* Suelo tener marcas de rascado en la piel que pueden o no sangrar o

¢ Suelo tener problemas para dormir debido al picor
* El picor suele ponerme nervioso o hacer que me sienta triste

Figura 3 - Escalas de evaluacién sugeridas para medir la gravedad del picor'4*>.

sis. Difelicefalina no estd comercializado todavia en Espana’.
Dado que actualmente solo estd disponible por via intrave-
nosa y en ensayos clinicos se ha administrado al final de la
sesién de hemodidlisis, solamente se podra aplicar a pacien-
tes en hemodidlisis. Otras opciones a considerar disponibles,
fuera de indicacién, serian los gabapentinoides, la mirtaza-
pina y/o el montelukasts. En una revisién sistemadtica, 6 de
los 7 estudios incluidos registraron resultados favorables en
la disminucién del Pa-ERC tras la administracién de gabapen-
tina. Sin embargo, cabe destacar que el nimero de pacientes
incluidos en estos estudios es limitado y la mayoria de edad es
inferior a 65 afios'®?°. Por otro lado, se han registrado efectos
secundarios importantes, por lo que el profesional sanitario
deberia considerar el perfil de riesgo/beneficio antes de usar-
los (tabla 6). Igualmente, se debera tener en cuenta que el
uso de gabapentinoides requiere ajustes de dosis y monito-
rizacién; ademads, hay alertas de seguridad y problemas de
dependencia, abuso y sindrome de retirada en varios paises
(Estados Unidos, Reino Unido, Francia y Espafia)?’~?*. Por otro
lado, montelukast, un antagonista de los receptores de los
leucotrienos utilizado en el tratamiento del asma, rinitis alér-
gica, dermatitis atépica y urticaria idiopatica ha demostrado

1 A fecha de la redaccién del trabajo, la difelicefalina no estaba
disponible en Espana, si como programa de uso temprano.

resultados favorables en la reduccién del Pa-ERC en 2 estudios
aleatorizados controlados con placebo??°. Sin embargo, al
igual que en los estudios de gabapentina, el nimero de pacien-
tes de los 2 estudios de montelukast es limitado y la media de
edad de los pacientes se sitia por debajo de los 65 afnos, mien-
tras que la media de edad de los pacientes en hemodialisis se
sitlla mayoritariamente por encima de los 65°. La mirtazapina
es un antagonista serotoninérgico con accién antihistaminica
que demostré eficacia en la reduccién de la intensidad del
prurito en un ensayo clinico con 77 pacientes tratados inicial-
mente con gabapentina y posteriormente con mirtazapina?’.
Finalmente, para casos de prurito refractario se recomienda
fototerapia. Sin embargo, se debe tener en cuenta que actual-
mente no se dispone de evidencia clinica sobre la combinacién
de tratamientos.

Unaveziniciado el tratamiento para el Pa-ERC, es necesario
realizar un seguimiento de la intensidad del prurito (pasando
los cuestionarios WI-NRS y SADS) como minimo a los 3 meses.
Si hay efectos secundarios graves o no mejoria al cabo de 3
meses, se podria considerar revalorar el tratamiento en este
momento. Se debe considerar que en algunos farmacos el
efecto puede no ser inmediato, sino que se maximizan los
resultados después de las primeras 2 semanas, por lo que no se
recomendaria abandonar el tratamiento antes de poder obser-
var tal efecto. Sin embargo, los especialistas en dermatologia
recomiendan pasar el cuestionario WI-NRS a diario/de manera
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periddica, en la medida de lo posible, para poder observar el
efecto del tratamiento de manera continua.

Discusion

Hasta la fecha, las guias de diagnéstico para el Pa-ERC son
escasas. No existe ninglin método, ni ninguna guia de diagnos-
tico, para medir el Pa-ERC globalmente aceptada, ni se dispone
de cédigo diagnéstico especifico para Pa-ERC en el CIE-10%8.
Ello genera una situacién de infradiagnéstico e infrarregistro,
dando lugar a unos datos de prevalencia global del Pa-ERC
entre rangos muy amplios®. Resulta necesario promover la
codificacién especifica del Pa-ERC con el fin de disponer de
datos precisos sobre estos parametros en Espana.

No existe ninguna guia especifica para el Pa-ERC ni a nivel
espanol, y las guias de tratamiento de la ERC no incluyen
el manejo del Pa-ERC. Esto hace que el abordaje terapéutico
sea dispar y no esté optimizado, poniendo de manifiesto una
clara necesidad no cubierta para esta patologia’-?°3C. A nivel
internacional, en la guia alemana S2K para el diagnéstico y
tratamiento del prurito crénico se recomienda difelicefalina
como primera opcién de tratamiento del Pa-ERC moderado o
grave en pacientes en hemodialisis®'.

La percepcién de la mayoria de los nefrélogos espanoles
(91%) es que el Pa-ERC es un problema sin solucionar en la
actualidad debido fundamentalmente a la baja eficacia de las
opciones terapéuticas disponibles hasta la fecha segin una
encuesta realizada a través de la SEN en 2021%°. En ella, un
16% de los nefrélogos afirmé que la prevalencia de prurito en
su centro era mayor del 20%, mientras que el 84% considerd
que la prevalencia actual era de un 10-20%°°. Sin embargo, en
la encuesta realizada por la SEN en el marco de la Semana del
Prurito, se reportd una prevalencia del Pa-ERC del 50,5% de los
pacientes en hemodidlisis, siendo en un 26,7% de moderado a
grave®.

En Espana, queda un largo recorrido para la implantacién
de la CIE-11, pues la mayoria de los centros hospitalarios dis-
ponen de las versiones anteriores CIE-9 y CIE-10, lo que impide
la adecuada codificacién del Pa-ERC y, por tanto, su adecuado
registro.

En la encuesta llevada a cabo por Alcer (Asociacién para la
lucha contra las enfermedades del rifién) a nivel nacional, un
26% de los pacientes en hemodialisis con Pa-ERC reportaron
no haber sentido nunca una mejora en su calidad de vida con
el tratamiento recibido para el prurito. Un 35% de los pacientes
en hemodidlisis con Pa-ERC afirmaban no haber expresado sus
sintomas de picor a ninglin profesional sanitario, de los cuales
un 26% explicaba que el motivo era la creencia de que no le
darian importancia, un 23% porque pensaba que no tenia solu-
cién y un 20% porque no conocia que pudiera tener relaciéon
con la ERC.

La introduccién de nuevos tratamientos especificos para
esta indicacién abre un nuevo horizonte para la mejora de la
calidad de vida de estos pacientes. En la encuesta realizada
a nivel nacional, se observé que un 44% de los pacientes en
hemodidlisis con Pa-ERC afirmaban sentir irritabilidad mas de
alguna vez a la semana a causa del prurito; un 32% frustracion;
un 21% angustia y un 11% depresién’.

En agosto de 2022 se publicé un articulo de Agarwal et al.,
el cual recoge cémo la comprensién de la fisiopatologia de un
sintoma especialmente molesto de la hemodiélisis (el Pa-ERC)
dio lugar al disefio, desarrollo y aprobacién reglamentaria de
un tratamiento para ese sintoma. Destaca la importancia que
tiene para los pacientes la mejora en la calidad de vida y de
los sintomas del picor, y propone un algoritmo para el cri-
bado, diagnéstico, evaluacién y tratamiento del Pa-ERC entre
los pacientes en hemodidlisis, teniendo en cuenta la intro-
duccién del Unico farmaco autorizado para esta patologia, la
difelicefalina®?.

El algoritmo de diagnéstico y tratamiento desarrollado por
los autores de este manuscrito, el cual se basa en gran medida
al propuesto anteriormente, pretende cubrir la actual nece-
sidad de falta de directrices especificas para el diagndstico
diferencial y manejo del Pa-ERC en Espafa®:.

Conflicto de intereses

Todos los autores han recibido honorarios por ponencias o
asesorias por parte de CSL-VIFOR.

Anexo. Material adicional

Se puede consultar material adicional a este articulo en su ver-
sién electrénica disponible en doi:10.1016/j.nefro.2023.04.006.
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