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RESUMEN

La finalidad de este trabajo fue estudiar la evolucion de la funcién renal residual (FRR)
en DPCA a medio-largo plazo y la influencia sobre ella del aclaramiento peritoneal de
pequerias moléculas. Seleccionamos retrospectivamente 38 pacientes incluidos en DPCA
como primera opcion de dialisis, con diuresis inicial superior a 100 ml/dia, que hayan
permanecido al menos tres arios en DPCA. La FRR estimada por el aclaramiento rena/caie
creatinina (KrCr) descendi6 rapidamente dentro de los dos primeros arios (de 4+ 2,6 a
1,6 + 1,8 ml/min, p < 0,07), manteniendo solamente el 50 % de ellos valores superiores
a 1 ml/min al cabo de ese tiempo. Los aclaramientos peritoneales de urea (KdUN), crea-
tinina (KdCr) y el indice KT/V UN semanal no se modificaron en aquellos pacientes que
conservaron FRR, mientras que KT/V UN descendié un 18 % y el aclaramiento total de
creatinina (renal + peritoneal) un 30% al cabo de dos arios en aquellos que perdieron
su FRR. KrCr se correlacion6 positivamente con KT/V UN, con el nimero de eficacia de
la creatinina y negativamente con KdCr. KrCr inicial fue superior en diabéticos (5,8 + 3 vs
3,11 1,8 ml/min, p < 0,01), mostrando descensos mas importantes que los no diabéti-
cos (-1,3+ 2,2 vs —=0,6 £ 1,1 ml/min/ario para el primer ario y =3,4+ 2,2 vs 0,6 £ 1,4
ml/min/ario para el segundo ario, p < 0,07). No influyeron sobre la pérdida de KrCr la
ingesta groteica, el peso, la tension arterial, el nimero de peritonitis ni la administracion
de antibiticos nefrotoxicos. Los tomadores de antagonistas del calcio presentaron des-
censos de KrCr més importantes (-2,7 + 2,3 vs —=0,9 1 1,7 ml/min/ario, p < 0,01), sobre
todo entre los diabéticos. Los inhibidores de la ECA no influyeron sobre KrCr.

En resumen, encontramos un descenso de la FRR fundamentalmente dentro de los
dos primeros arios, siendo mas acusada entre diabéticos y especialmente si tomaban an-
tagonistas del calcio. El deterioro de la FRR no se vio influenciado por el aclaramiento de
pequerias moléculas, aunque problemas metodolégicos o el avanzado grado de insufi-
ciencia renal podria ser la causa.
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Introduccién

FOLLOW-UP OF RESIDUAL RENAL FUNCTION IN CAPD PATIENTS. THE INFLUENCE OF
PERITONEAL CLEARANCES AND DRUGS

SUMMARY

With the intention of studying the outcome of residual renal function (RRF) at me-
dium-long term, we have selected 38 patients for whon CAPD was their first dialytic treat-
ment, maintained at least 3 years and with a diuresis higher than 100 ml/day at the start.
RRF measured by creatinine renal clearance (CrKr) showed a fast decrease after two years
on CAPD (4.0 2.6 to 1.6 1.8 ml/min, p < 0.01). At this time only 50 % of the patients
showed CrKr over 1 ml/min. Patients who maintained stable RRF showed no changes in
weekly Kt/V-UN (urea nitrogen), Kd-UN (peritoneal clearance) and Kd-Cr. However, those
patients who lost their RRF showed a decrease of 18 % in their weekly Kt/V-UN and of
30% in their total creatinine clearance. CrKr showed significant direct correlation with
Kt/V-UN, with EN-creatinine (efficacy number) and inverse correlation with KdCr. Diabetic
patients had a higher RRF than non diabetics (5.8 £ 3.0 vs 3.1+ 1.8 ml/min, p < 0,01) at
starting. After one and two years on CAPD, diabetic patients showed more severe decline
of RRF than non diabetics (~1.8 £ 3.1 vs —0.8 1.5 ml/min/year respectively for the first
year and —4.9 £ 3.2 vs 0.9 = 2.0 ml/min/year, for the second year, both p <0.01). Gen-
der, daily protein intake measured by PCR, weight, blood pressure, incidence of perito-
nitis, administration of nephrotoxic antibiotics, biochemical usual controls or peritoneal
clearances did not show any influence on the slope of loss RRF. However, the patients
receiving calcium channel blockers showed more significant decrease of RRF than those
not receiving these drugs (3.1 3.7 vs —1.0 £ 2.2 ml/min/year, p <0.05 respectively). This
difference was more impressive among diabetics. ACE inhibitors showed no difference in
these parameters.

In conclusion, we have not detected any influence of small molecule peritoneal clea-
rance in the decay of residual renal function in CAPD patients. Methodological problems
or limitations in the response to therapy, derived from the advanced renal insufficiency,
could be the causes. Residual renal function declines significantly after two years on CAPD
especially among diabetics and those patients taking calcium channel blockers.

Key words: Residual renal function. Peritoneal dialysis. CAPD.

parcialmente aclaradas mediante didlisis peritoneal. Se ha
descrito que los pacientes en dialisis peritoneal continua

Tanto en modelos experimentales como en humanos,
la pérdida de una proporcion significativa de la masa re-
nal funcionante se acompana de un deterioro progresivo
de la funcion y estructura renales, con independencia de
la etiologia involucrada e incluso tras haber desaparecido
la agresion original. En la génesis de tal deterioro se han
involucrado numerosos factores y mecanismos (hiperten-
sion arterial, hiperlipemia, hiperfiltracion, alteracion del
metabolismo fosfocalcico, elevado contenido proteico de
la dieta, «toxinas urémicas», hipermetabolismo tubular)
cuya relevancia se encuentra todavia en discusion ™.

Recientemente, Motojima y cols.® describen un menor
grado de esclerosis glomerular y una mejor preservacion
de la funcién renal residual en ratas con insuficiencia re-
nal experimental (nefrectomia derecha y ligadura de dos
o tres ramas de la arteria renal izquierda§ cuando eran so-
metidas a dialisis peritoneal. Estos autores sugieren la par-
ticipacion de «toxinas urémicas» que favorecerian la pro-
gresion de la esclerosis glomerular y que serian al menos
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ambulatoria (DPCA) son capaces de preservar-durante mas
tiempo su funcién renal residual (FRR) que los pacientes
sometidos a hemodialisis .

El objetivo de este trabajo es la valoracion de la FRR a
medio-largo plazo en nuestros pacientes en DPCA, su re-
lacion con la funcién peritoneal y el anlisis de los facto-
res que pueden influir sobre la pérdida de la FRR.

Material y métodos

Se recogieron de forma retrospectiva los datos de pa-
cientes con insuficiencia renal cronica terminal incluidos
en nuestro programa de DPCA como primera opcion de
didlisis. Seleccionamos aquellos con diuresis inicial supe-
rior a 100 ml/dia que hubiesen permanecido al menos
tres anos en DPCA, con el fin de tener una vision sufi-
ciente de la evolucion de su funcion renal a medio-largo
plazo. El estudio incluy6 38 pacientes con edad media de



49,6 £4,2 afos (rango, 18-73), 17 (45 %) varones y 21
(55 %) mujeres. La nefropatia de base fue: pielonefritis cro-
nica y/o nefropatia intersticial cronica, 13 (34,2 %); diabe-
tes mellitus tipo I, siete (18,4 %); tipo I, seis (15,8 %); ne-
fropatias glomerulares, cuatro (10,5 %); poliquistosis renal,
cuatro (10,5 %); nefroangiosclerosis; tres (7,9 %), y uno
desconocida (7,1 %). La distribucion por sexos solamente
difiri6 entre los pacientes con pielonefritis cronica (92 %
muijeres). La edad de los diabéticos tipo | fue significati-
vamente inferior a la del resto del grupo (36 + 8 vs 53 + 14
anos, p £ 0,01).

Se recogieron anualmente las medias del peso, talla,
-tension arterial sistolica (TAS) y diastolica (TAD); se calcu-
laron la superficie corporal, volumen de distribucién, in-
gesta proteica (PCR) y PCR normalizado (NPCR) mediante
las formulas descritas en”el apéndice. Se incluyeron las
medias anuales de los parametros analiticos mas frecuen-
tes (hemoglobina, calcio y fésforo, albamina y transferri-
na, colesterol y triglicéridos), y como parametros de fun-
cion renal: nitrégeno ureico (BUN) y creatinina (Cr) séri-
cos y urinarios, volumen de diuresis, aclaramientos de Cr
(KrCr), corregido para la superficie corporal (KrCr-SC) y
aclaramiento de UN (KrUN). Como parametros de diali-
sis, ademas de las cifras de UN y Cr séricas, se calcularon
los coeficientes de transferencia de masas (MTC UN y
MTC Cr) mediante método ya descrito ™% 1, los aclaramien-
tos peritoneales de UN (KdUN) y de Cr (KdCr), el KT/V
UN semanal, la generacion de Cr (GenCr) y el nimero de
eficacia de la Cr (NECr) segiin las formulas resefiadas en
el apéndice. Para cuantificar la intensidad de las variacio-
nes de la funcion renal a lo largo del tiempo se calcula-
ron los incrementos’ anuales absolufos (AaKrCr en
ml/min/afio) y relativos (ArKrCr en porcentaje/afio). Los
valores basales corresponden a los obtenidos durante el
primer mes en DPCA.

Inicialmente, siete pacientes (18 %) estaban en trata-
miento con betabloqueantes, nueve (24 %) con antago-
nistas del calcio (ACA), ocho (21 %) con inhibidores de la
enzima convertidora de la angiotensina (IECA) y 10 (26 %)
en tratamiento con otros hipotensores. El 24 % de los pa-
cientes tomaban mas de un hipotensor. Al cabo de un
ano en dialisis, 11 (29 %) estaban en tratamiento con ACA;
al cabo de dos afos, 12 (31,5 %), y 11 (29 %) al cabo de
tres afos. Se recogieron las dosis anuales acumulativas de
antibioticos potencialmente nefrotoxicos administrados
(vancomicina, tobramicina, gentamicina y amicacina) y la
incidencia de peritonitis.

El analisis estadistico utilizado incluy6 la comparacion
de medias pareadas y no pareadas mediante los tests de
Wilcoxon y Mann-W%itney, el anlisis de la varianza de
Kruskal-Wallis y analisis de regresion lineal, expresando los
resultados como la media + una desviacion estandar y
otorgando significacion estadistica para valores de
p <0,05. La influencia de variables numéricas, como la
tension arterial, peso, NPCR y parametros analiticos sobre
la funcién renal y su ritmo de pérdida, fue evaluada me-
diante regresion lineal y comparando las medias dentro
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de intervalos cuartilicos con el test de Mann-Whitney. La
curva de supervivencia de la funcién renal residual esti-
mada por KrCr para valores superiores a 1 ml/min fue cal-
culada mediante el método de Kaplan-Meier.

Resultados

La evolucion de la FRR de los pacientes que mantuvie-
ron diuresis significativa queda reseniada en la tabla 1. Las
cifras de Cr séricas se incrementaron progresivamente ya
desde el primer afo, mientras que el BUN no se modifi-
co. El volumen de diuresis cay6 de forma estadisticamen-
te significativa a partir del segundo afo. Treinta y seis pa-
cientes (94 %) mantenian diuresis el primer afio; 24 (63 %),
el segundo; 19 (50 %), el tercero; ocho (21 %), el cuarto;
cinco (13 %), el quinto, y dos (5,2 %), el sexto. El volumen
de diuresis se correlacion6 con la Cr sérica (r= -0,55), el
volumen de dializado de veinticuatro horas utilizado
(r=-0,50) y con el KT/V UN semanal (r = 0,62). No exis-
ti6 correlacion con el resto de los parametros analizados.
La ingesta proteica (PCR y NPCR) no se modifico durante
el estudio. La concentracion urinaria de Cr se mantuvo
constante durante toda la evolucion, destacando las pie-
lonefritis cronicas y la poliquistosis renal con los valores
mas bajos.

KT/V UN semanal, KdUN y KdCr no se modificaron en
aquellos pacientes que conservaron funcion renal (fig. 1,
tabla I). Al considerar la poblacion completa, el deterioro
de la FRR condicion6 un descenso de KT/V UN no total-
mente compensado por el incremento de Kd (tabla Il). El
aclaramiento total de Cr corregido para la superficie cor-
poral ([KrCr + KdCr] x SC/1,73) descendié un 30 %
(12,4 £3,7vs8,7 £31/24 h, p <0,001) y KT/VUN un 18 %
al cabo de dos afos (2,3+0,5 vs 1,9£0,5, p <0,01). Las
correlaciones entre KrUN y KrCr y los aclaramientos peri-
toneales crecieron progresivamente hasta el cuarto afo
(tabla lll). No hallamos correlacion alguna entre los acla-
ramientos peritoneales, AaKrCr y ArKrCr.

KrCr y KrUN descendieron sobre todo durante los dos
primeros anos (fig. 2), de manera que a los dos anos so-
lamente el 50 % de los pacientes mantenian KrCr supe-
rior a T ml/min (fig. 3). KrCr se correlacion6 con KrUN
(r=0,87) y con KrCr-SC (r=0,99). KrCr y KrCr-SC fueron
superiores en los varones que en las mujeres durante los
dos primeros afios (KrCr 5,1 + 3 vs 3,1 £ 1,9 ml/min; KrCr-
SC5,1+2,9vs3,5+2ml/min, p <0,01). AaKrCry ArKrCr
fueron superiores entre los varones durante los dos pri-
meros afos (-3,5 + 3,5 ml/min/ano y —54 + 46 %/afio vs
-1,11£2,2 ml/min/afo y -27 95 %/afo, respectiva-
mente, p < 0,05). KrCr, AaKrCry ArKrCr no guardaron re-
lacion con la edad.

La @nica nefropatia que influyd sobre la funcion renal
inicial y su ritmo de pérdida fue la nefropatia diabética.
Ambos tipos de diabetes se comportaron de manera si-
milar, por lo que fueron analizados conjuntamente. KrCr
inicial fue superior en los diabéticos (fig. 2), mostrando
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FUNCION RENAL RESIDUAL EN DPCA FUNCION RENAL RESIDUAL EN DPCA
KT/V UN semanal Vol. dializado (I/dia)
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Fig. 1.—Influencia de la conservacion de la funcion renal residual (KrCr) sobre KT/V UN semanal (izquierda} y sobre el volumen de dializado

administrado (derecha). Los pacientes que la perdieron (FRR—) mostraron un descenso de KT/V UN semanal y un incremento del volumen de

dializado administrado.

Tabla L.

Evolucion de la funcion renal residual (KrUN y KrCr), la ingesta proteica (PCR y NPCR) y de los

aclaramientos peritoneales de urea (KdUN) y de creatinina (KdCr) entre los pacientes en DPCA con

diuresis conservada durante los cuatro primeros afnos

Parametro Basal Aiio 1 Ao 2 Ao 3 Ao 4
(n = 38) (n = 36) (n=24) (=19 (n=8)
Creatinina (mg/dl) ......c.covcorvevecrccrcnnnne 8,722 99+24* 10,8 + 3* 11,1+2,8* 113+3,1&
BUN (mg/dl) ......................................... 7216 74 £17 75+18 7517 7117
Diuresis (Ml) .o.oovevverereeeeerrn, 791+ 516 673 + 452 610 + 448 # 502 + 407 # 532 + 409
Cr orina (mg/dl) 69 £ 36 71+38 65t 46 57 + 28 61+36
KrCr (ml/min) 4126 32123 23+18" 2+19* 1,8+14*
KrCr-SC (ml/min) 42+26 34123 24+19* 2,1+2* 2+1,7*
KIUN (MI/min) oo 23+17 18117 1,6+13# 1.2212# 1,3+12#
PCR (8/dia) ...covcerimiirmircrinciienons 73+22 74 £ 22 7021 66+ 17 64112
NPCR (g/kg/dia) ......oooccoviierviicininnans 1,3:04 1,304 1,2+03 1,2+0,2 1,2+0,3
MTC UN (MI/mMin) ...oooeeerriereeneenn 229181 21,4+6,2 20378 203163 198+45
MTC Cr (mI/min) .oecvereeeeeveeeecaes 10,3+6,6 9,6+3,5 95+37 10,137 95+25
KAUN (1724 h) oo 73+13 8+15 7615 75+13 78+14
KACr (1724 h) oo 6+14 6,3+09 6,1+0,8 6,3+1,1 6,2+1,1
V. dializado () ..cooeveevereereieriienae 8,28 +1,27 8,41+1,14 8,26 £ 0,98 8,45+ 1,16 8,70 £ 1,31
KT/V UN semanal .......cccccceervrvereennn. 2,305 23+06 2,1t0,5 2+04 2,2+0,7
GenCr (8/dia) .....ccoeeeereecvcerererremnne 0,7+0,2 08+0,2" 09+0,3& 09+03& 09+04&
NECr (I/g) ... . 93t24 8,3+22* 76122 74+18* 73+19*
UF estandar (1) ...c.cooorvereeeiencnnnn, 1,78 £ 0,56 1,84 £ 0,56 1,73+0,52 1,65 + 0,52 1,98 £ 0,52

Test de Wilcoxon: #p < 0,05; * p < 0,01; & p < 0,001 respecto a las basales.

descensos AaKrCry ArKrCr mas importantes durante los
dos primeros aros (fig. 4, tabla IV). Entre los diabéticos,
KrCr fue superior en varones (6,6 + 3,2y 4,5 £ 2,6 ml/min,
respectivamente, p < 0,05), mientras que entre los no dia-
béticos no habia diferencias (3,8 £ 2,2 ml/min vs 2,7 £ 1,5
ml/min, no significativo).

No encontramos influencia del namero anual de peri-
tonitis, de las dosis acumuladas de antibi6ticos nefrotoxi-
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cos ni de los parametros antropomeétricos o analiticos so-
bre KrCr, AaKrCr o ArKrCr. La ingesta proteica estimada
a partir de PCR y NPCR no influyo sobre la funcion renal
ni en su ritmo de pérdida en ninguna nefropatia.

Los diabéticos tomadores de ACA presentaron funcion
renal KrCr inferior a los no tomadores durante los dos pri-
meros anos (fig. 1). Los descensos AaKrCr y ArKrCr fue-
ron también mas importantes entre los diabéticos toma-
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Tabla Il.  Evolucion de la funcion renal residual (KrCr) y de los aclaramientos peritoneales de urea (KdUN) y de
creatinina (KdCr) en la poblacion completa incluida en el estudio

Parametro Basal Aio 1 Ano 2 Aiio 3 Ano 4
(n=138) (n=38) (n =38) {n =38) (n=21)
KrCr {ml/miny ......oovvevveieeeeeeens 4126 32+23* 16+18* 1,2+18* 0,7+1,3*
MTC UN (ml/min) 229+8,1 21,4£6,2 204t74 21,3+74 20,148
MTC Cr {ml/min) 10,3+6,6 96+35 95+39 11,356 11,335
KdUN (1724 h) 73%+13 80+15 7615 78115 8,1t14
KACr (I/24 h) ..o 6+1,4 6,309 6,21 6,61,1# 71215#
V. dializado () 8,28 + 1,27 841+1,14 8,49 + 1,11 8,93+1,12 9,22+ 1,01
KT/V UN semanal .......c.cccooerrvrvvennnene. 23+05 23106 1,9+0,5* 1,8+0,5* 1,8+06*
GenCr (g/dia) 07102 0,8+0,2& 0,9+0,3& 1£0,3& 1,1+04&
NECr (I/g) 93+24 83+22 7212 68+138" " 6511,6&
UF estandar (I) 1,78 £0,56 1,84 10,56 1,81£0,58 1,7310,63 1,67 £ 0,68

Test de Wilcoxon: #p < 0,05; * p <0,01; & p < 0,001 respecto a las basales.

Tabla Ill. Coeficientes de correlacién lineal entre
funcion renal residual (KrCr) al inicio y al
cabo de cuatro afios en programa de DPCA
(*p <0,01)

KrCr basal KrCr aio 4

PCR 0,28 -0,18

nPCR 0,08 0,04

V. dializado ....... -0,29 -0,70*

Cr dializado ....... -0,53* ~0,63*

UN dializado .......oreeveveveerenn. -0,18 -0,34

Kd Cr -0,23 -0,50*

Kd UN -0,13 -0,29

KT/V UN semanal .........c.cceuucn.. 0,36* 0,63*

MTC Cr -0,08 -0,33

MTC UN e 0,22 0,18

UF estandar ........c.coceeeeeueeennne. 0,15 0,44*

Gen Cr -0,52* -0,70*

Nef Cr 0,38* 0,62*

KrCr (ml/min)
8
W
7 Total |
*

b DM

S No DM
e DM-ACA sf
4 y DM-ACA no |-

-3
NS

2 i f }

Basal Ano 2 Afo 4

*p<0,01 Tiempo

Fig. 2.—Evolucion de la funcién renal residual (KrCr) de pacientes en
DPCA durante los cuatro primeros afios, como grupo global,
diabéticos y no diabéticos (DM y no DM, respectivamente), y
diabéticos tomadores o no de antagonistas cfgl calcio (DM-ACA si y
DM-ACA no, respectivamente).
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Curva de supervivencia (Kaplan-Meier)

100 "92'%"'—t _______ v
0" [84% KrCr > 1 ml/min
80T ¥
Hmmm - 3
0 0 *teep N
60 50% .
50 X [ SRR dmmmme -+
a0l ! L
________ L 309
30| * : 30 %
20+ ! 20 %I
ol [P PR *
E 19 9 9 2
0 1 2 3 4 5
Vo = 857 819 774 734 688 400
mi/dia Afos

fig. 3.—Curva de supervivencia de la funcién renal residual
(Kaplan-Meier) para pacientes en DPCA con aclaramiento renal de
creatinina (KrCr) superior a 1 mi/min junto con su intervalo de
confianza. Al cabo de dos afos solamente el 50 % (34-66 %) la
conservan. En la fila inferior se resea el volumen medio (mi/dia) de
diuresis residual en dichos pacientes.

dores de ACA (fig. 4, tabla IV). En los pacientes no diabé-
ticos no encontramos dicha diferencia. Los IECA y los be-
tabloqueantes no influyeron sobre la funcién renal ni so-
bre su ritmo de pérdidya\ incluso al considerar por separa-
do a los diabéticos. La TAS de los diabéticos durante los
dos primeros afos fue superior a la de los no diabéticos
(151£ 16 vs 139 + 14 mmHg, p < 0,05). La TAS y TAD fue-
ron similares entre los diabéticos tomadores o no de ACA.

Trece pacientes mostraron un discreto incremento de
su funcién renal AaKrCr entre el control basal y el primer
afo (0,5 + 0,6 ml/min/ano), seis entre el primero y segun-
do (0,9 £ 0,5 ml/min/ano), seis entre el segundo y terce-
ro (1,3 £ 1,6 ml/min/ano) y dos entre el tercero y cuarto
{0,3 £ 0,3 ml/min/afio). No habia diferencia en cuanto a
proporcion de sexos, edad ni en cuanto a la nefropatia
de base. Al considerarlos conjuntamente, solamente un

41



F. BORREGO Y COLS.

FUNCION RENAL RESIDUAL EN DPCA
Tiempo
Aro 1-Afo 2

Basal-Afio 1 Ano 2-Afio 3

5 7 )
-2
6
-3 : 7
DM-ACA si
-4 DM-ACA no

N\ aKrCr (ml/min/aﬁo)

Fig. 4.—Influencia del tratamiento con antagonistas del calcio (ACA)
sobre la pérdida de funcién renal residual (AKrCr en mi/min/ario} en
pacientes diabéticos (DM). Se muestra también los no diabéticos (no
DM) como referencia.

10 % de ellos tomaba ACA frente a un 37 % entre los que
mostraron un descenso de su KrCr (p < 0,01). Los IECA no
mostraron influencia.

Discusion

Una vez el paciente es incluido en un programa de dia-
lisis periodica, la funcion renal suele decrecer paulatina-

mente hasta desaparecer®”-%1213, aunque se han comu-
nicado casos de recuperacion de la funcion renal tras lle-
var un tiempo incluido en didlisis® '+ '5. En el deterioro de
dicha FRR se supone que influyen los mismos mecanis-
mos y factores que determinan la progresion de la insu-
ficiencia renal en la fase predialisis™. A éstos habria que
sumar un nuevo factor de influencia desconocida: el
modo de dialisis. Hay autores que han descrito una pre-
servacion de la FRR durante mas tiempo en pacientes en
DPCA que en hemodidlisis& 6. Atribuyen dicho fenéme-
no a la existencia de un ambiente humoral mas estable
y la ausencia de cambios de volumen bruscos como los
de la hemodialisis® . Lysaght® seala la importancia de
la nefropatia de base, descrigbiendo un deterioro mas ra-
pido en hemodialisis solamente en la nefropatia diabéti-
ca o en nefropatias glomerulares cronicas, sin diferencias
en el resto de las nefropatias. Cancarini® encuentra un rit-
mo més lento entre pielonefritis cronica y nefroangioscle-
rosis en DPCA, sin influencia del modo de didlisis entre
los pacientes con glomerulonefritis. Ademas de la nefro-
patia de base, Barsotti'? sugiere que la dieta normopro-
teica de los pacientes en dialisis puede acelerar la pérdi-
da de la FRR. No hay que olvidar que la ingesta proteica
suele ser superior en hemodialisis que en DPCA. Por otra
parte, se desconoce si la activacion de mecanismos in-
munolégicos-inflamatorios promovidos por las membra-
nas de hemodialisis podrian danar las nefronas residua-
les, explicando asi el diferente grado de preservacion de
la FRR* V7. Ademas, la membrana peritoneal es capaz de
aclarar moléculas de mediano y alto peso molecular en
cuantia superior a la membrana de diélisis. El diferente rit-
mo de deterioro de la FRR en DPCA entonces podria de-

Tabla IV. Incrementos anuales absolutos (AaKrCr ml/min/ario, fila superior) y relativos (ArKrCr %/afio, fila
inferior) de KrCr de pacientes en DPCA, mostrando entre paréntesis el nimero de pacientes utilizados
en los calculos, si bien gran parte de ellos mantenian diuresis no significativas (inferiores a 100 ml/dia).
(Solamente se resefian cuando habia mas de cuatro pacientes por celda con KrCr distinto de cero.) Los
pacientes diabéticos, y especialmente aquellos que estaban bajo tratamiento con antagonistas del calcio
(ACA), fueron los que mostraron un descenso mas importante de KrCr

(n) Basal-ario 1 Aio 1-afio 2 Afio 2-afio 3 Afio 3-afio 4 Ao 4-afio 5
Global .. -08+15 (38) -1,5+2,1 (36) -03+15 (33) -0,8+1,3(21) -0,8+1,0(9)
-8+71 -39+77 -11+122 -46 1 40 -25+57
DIabEtICOS ..oveeurvrreeeereeeecerecrnrerrrennnes -1,3+22* (13) -3,442,2*(13) 01%£25 (12
-4+111 -77 £ 29* 46 + 232
No diabéticos ...........ccoveerenene. -0,6+1,1 (25) -06+14 (23) -05+1,1 (21) -0,811,3(14) -0,5+0,4 (6)
-15+40 -20 86 -31+£59 ~48 + 42 -13+56
ACA N0 <ot caeceees -05+14 (26) -09+1,7 (24) -0,1+17 (22) -0,5+0,6 (13) -0,8+1,1(7)
2+ 81 =22 + 86 10 £ 141 -37+38 -27 £ 63
ACA S et -1,6£1,7* (12) -2,7+23*(12) -0,8+0,7 (11)
-33+£32* -73137* -61+42
Diabéticos:
— ACA NO v -0,4+2 7 -25+18 (7) 04120 (7)
49 £ 144 -66 31 120 + 294
— ACA Si s -22+2*  (6) -4,2+23"*(6) ~-0,4+0,7 (5)
-41 £ 42" -86 £ 26" -64 £ 51

Test de Mann-Whitney: * p < 0,01.
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pender de un mayor grado de aclaramiento de «toxinas
urémicas» por el peritoneo y no dializables por las mem-
branas de hemodidlisis actuales®. Ademas hay que tener
en cuenta que no se sabe si la DPCA puede modificar la
secrecion tubular de creatinina, sobreestimando asi el fil-
trado glomerular y siendo la causa de la aparente mejor
conservacion de KrCr en pacientes en DPCA®. En este sen-
tido seria mas correcto estudiar la FRR con los aclaramien-
tos de inulina o yodotalamato.

La preservacion de FRR en pacientes en DPCA es cru-
cial en varios aspectos: constituye una via fundamental de
eliminacion de liquido, siendo capaces de responder a
dosis elevadas de diuréticos”8 '™, permitiendo reducir
las necesidades de ultrafiltracion peritoneal y la sobrecar-
ga diaria de glucosa™. La FRR otorga ademas un aclara-
miento adicional importante, ya que valores de KrUN y
de KrCr de 1 ml/min suponen un volumen de 1,44 litros
y 1,8 litros de dializado extra a administrar, suponiendo
una saturacion peritoneal de urea del 100 % y de creati-
nina del 80 %. La aportacion del aclaramiento renal seria
mas notoria para las moléculas de mediano y alto peso
molecular® y permitirian mantener una dialisis mas ade-
cuada?'. De hecho, el peso que tiene la FRR es claro, ya
que el aclaramiento total de creatinina y el de urea caye-
ron un 30 y un 18 % al cabo de dos anos, respectivamen-
te, a pesar del incremento del volumen de dializado rea-
lizado como intento compensador.

Nuestra revision no puede demostrar un efecto bene-
ficioso de la DPCA sobre el ritmo de deterioro de la FRR,
como ha sido sugerido en didlisis peritoneal experimen-
tal®. Por un lado, los ajustes realizados en el volumen de
dializado fueron siempre secundarios a disminucién de la
FRR, y de ahi la correlacion aparentemente negativa con
KdUN y KdCr. Por otro, el grado de insuficiencia renal que

presentan nuestros pacientes es mas avanzado que los re- -

feridos en el trabajo de Motojima®, y en esta etapa po-
dria ya no verse influenciado el ritmo de deterioro por la
eliminacion extrarrenal de tales toxinas urémicas.

La FRR de nuestros pacientes en DPCA disminuy6 du-
rante los dos primeros afnos de observacion, no guardan-
do aparente relacion con el grado de funcion renal ini-
cial, con pardmetros analiticos, antropométricos o nutri-
cionales. Identificamos basicamente dos factores que pa-
recen influenciar la evolucion de la FRR en DPCA: la ne-
fropatia diabética y el tratamiento con ACA. Las diferen-
cias encontradas entre sexos se debi6é a una mayor inci-
dencia de la nefropatia diabética entre los varones y de
pielonefritis cronica entre las mujeres. La funcién renal de
los varones al entrar en programa de didlisis suele ser su-
perior?, aunque no parece influir sobre el ritmo de de-
terioro de la FRR en didlisis®. Los diabéticos exhibieron
una FRR inicial superior al resto del grupo, con descensos
dos-tres veces mas rapidos que los no diabéticos, como
ya ha sido comunicado previamente?2, Los ACA pare-
cieron influir negativamente solamente sobre los pacien-
tes diabéticos, de manera que su FRR basal era inferior al
del resto de los diabéticos y su ritmo de deterioro era mas
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importante tras su instauracion. Entre los no diabéticos no
se encontr6 influencia alguna de la toma de ACA.

Los ACA provocan fundamentalmente una vasodilata-
cion aferente, un incremento del flujo sanguineo re-
nal>>%, sin apenas modificacion del filtrado glomerular,
salvo en hipertensos®. En modelos experimentales y es-
tudios en humanos de hipertension arterial y funcion re-
nal normal, los ACA logran reducir la progresion hacia la
insuficiencia renal?®'. En modelos experimentales de insu-
ficiencia renal se ha observado que los ACA inhiben la hi-
pertrofia_glomerular, aunque no la hiperfiltracion®, en-
contrando algunos autores que su uso acelera la progre-
sion de la insuficiencia renal *23¢, mientras que otros mues-
tran una reduccion del ritmo de deterioro 3, En huma-
nos, los resultados han sido dispares, con trabajos que no
muestran influencia®’# o que enlentecen la progre-
sion*"- 42, frente a otros que encuentran un deterioro mas
rapido cuando son tratados con antagonistas del calcio®,
Las diferencias de resultados entre trabajos experimenta-
les y los resultados en humanos podrian deberse al dife-
rente grado de insuficiencia renal considerado. ;Es mayor
la hiperfiltracion nefronal y la vasodilatacion aferente cuan-
to mas severa es la insuficiencia renal? ;Puede la adminis-
tracion de un ACA acentuar dicha vasodilatacion o se en-
cuentra ya en su punto maximo? En casos de insuficien-
cia renal muy avanzada, con aclaramientos como los pre-
sentes al entrar en programa de dialisis, jpodria la admi-
nistracion de ACA causar mayor vasodilatacion aferente y
aumentar asi la presion hidrostatica intracapilar, con el
consiguiente efecto perjudicial que ello supone? En el
caso del glomérulo diabético podria acentuar la vasodila-
tacion aferente presente de manera temprana* #, acele-
rando la progresion del dario glomerular. En los gloméru-
los no diabéticos, el grado de vasodilatacion aferente pro-
bablemente sea menor y podria tener menor repercusion
la utilizacion del ACA. Los trabajos existentes sobre nefro-
patia diabética experimental en ratas muestran que los
ACA no logran enlentecer el ritmo de deterioro de la fun-
cion renal, a diferencia de los IECA*. 47,

Los IECA reducen el grado de hipertension glomerular,
considerdndoselos como farmacos renoprotectores -1,
En nuestra poblacion no hemos encontrado menor ritmo
de progresion quizas por lo avanzado de la insuficiencia
renal, aunque si encontramos FRR inicial discretamente
superior entre los pacientes que los tomaban. Lysaght® se-
fiala un deterioro mas rapido de FRR entre aquellos que
tomaban inhibidores de la enzima convertidora de la an-
giotensina y se encontraban en programa de hemodialisis.

Todos estos resultados deben ser considerados con re-
serva, dada la poblacion relativamente pequeda estudia-
da, que claramente se hace insuficiente al querer consi-
derar la influencia de dos o mas factores al mismo tiem-
po. Hemos utilizado los incrementos anuales absolutos y
relativos de KrCr como medida del ritmo de deterioro de
la FRR, ya que el método del inverso puede verse falsea-
do por {a didlisis 2, aunque Matesanz encuentra compor-
tamientos homogéneos 2. Barsotti? prefiere utilizar para
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medir el descenso de la funcién renal las rectas de regre-
sion para KrCr, mientras que Lysaght® utiliza el ajuste de
KrCr segin una curva exponencial.

En resumen, la FRR suele descender de manera pro-’

gresiva al entrar en programa de DPCA, de forma que un
50 % de los pacientes han perdido funcién renal al cabo
de dos anos. Los diabéticos, y especialmente aquellos
bajo tratamiento con ACA, son los que parecen mostrar
un deterioro mas rapido de su FRR. No logramos encon-
trar una relacion protectora directa de la funcién perito-
neal,y su resultante en términos de eliminacion de pe-
quenas moléculas sobre la conservacion de la FRR, por lo
que no podemos responder definitivamente a si resulta-
ria beneficiosa la instauracion de una didlisis precoz, con
el fin de preservar mayor tiempo la funcion renal. Quizas
para demostrar dicho papel protector se deba ensayar la
inclusién en programa de DPCA con filtrados glomerula-
res superiores a los actuales y protocolizar jun esquema
de dilisis fijo?, jajustado al peso corporal o a la ingesta
proteica? Y ademas valorar el beneficio obtenido por el
mantenimiento de la FRR, con el costo que supone en
cuanto a las complicaciones inherentes a la propia técni-
ca de DPCA.

Apéndice
Superficie corporal (formula de Delafield y Dubois):

SC (m’)= % x peso %425 (kg) x talla 9725 (cm)

Volumen de distribucion (litros)*:

V mujeres = 0,344 x talla (cm) - 35,27 + 0,184 x peso (kg)
V varones = 0,195 x talla (cm) — 14.013 + 0,297 x peso (kg)

Vol. distribucién

Peso corporal magro (kg): PCM = 073

Aclaramiento peritoneal nitrogeno ureico o creatinina
(I/dia):

UN - dial. (g/)

KdUN = Vol. dial/24 h () * oo e

y Cr x dial (g/I)

KdCr = Vol. dial/24 h () x 5= e

Aclaramiento renal de nitrogeno ureico o creatinina
(i/dia):
UN - orina (g/l)

BUN (g/1)

5 Cr- orina (g/1)
C. sérica (g/1)

KrUN = Vol. orina/24 h (I} x

KrCr = Vol. orina/24 h ())

44

Aclaramiento en |/dia = aclaramiento en ml/
min x 1,44
Incremento absoluto AaKrCr (ml/min/ano):

AaKrCr = KrCr2 - KrCr1
Incremento relativo ArKrCr (%/ano):

KrCr2 — KrCr1 y

KrCr1 100

AKrCr =

(KdUN + KrUN)

_Indice KT/V UN semanal = 7 x v

Indice de generacion de urea (g/dia):
G =Vol. dial/24 h () x UN - dial. (g/I) +
+Vol. orina/24 h () x BUN (g/)
G en g/dia= G en g/min x 1,44
Indice catabolico proteico (g/dia):
PCR= 9,35 x G (mg/min) + 1,5
Indice catabolico proteico normalizado (g/kg/dia):

_ PCR (g/dia)
NPCR = Peso (kg)
Generacion de creatinina (g/dia)*:

GenCr= [Cr - dial/24 h (mg/dl) x Vol. dial/24 h (dl) +
+0,4 x Cr- sérica (mg/dl) x PCM]/1.000

Numero de eficacia de Cr (I/g)%:

KdCr

NECr = GenCr
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