NEFROLOGIA. Vol. XVII. Nam. 1. 1997

CARTAS

Resistencia a la eritropoyetina de pacientes
en hemodialisis tratados con inhibidores de
la enzima conversora de angiotensina Il
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La utilizacion de la eritropoyetina humana re-
combinante (rEPO) ha sido uno de los avances mas
notables en el tratamiento de pacientes con insu-
ficiencia renal crénica, estando su eficacia relacio-
nada con diversos factores, entre los que el mas co-
nocido es el nivel de los depésitos de hierro'.

Los inhibidores de la enzima conversora de an-
giotensina Il (IECA) son antihipertensivos que se uti-
lizan con frecuencia en el control de la presiéon ar-
terial en pacientes dializados y trasplantados, y en
estos Gltimos incluso se han indicado como dtiles
en el tratamiento de la poliglobulia. Recientemen-
te ha sido comunicado que la administracién de
IECA en pacientes en hemodidlisis condiciona un in-
cremento de las necesidades de eritropoyetina ne-
cesarias para alcanzar un hematdcrito similar al de
pacientes que no reciben IECA> 4.

En este sentido hemos valorado prospectivamente
durante seis meses el efecto del tratamiento con
IECA en la dosificacién de rEPO necesaria para al-
canzar un hematécrito diana.

Los pacientes estudiados estaban en tratamiento
con hemodiilisis al menos durante un afio y recibian
rEPO durante mas de 6 meses. Se descartaron aque-
[los con necesidades transfusionales, pérdidas de san-
gre o que tuvieran alguna caracteristica conocida de
resistencia a la rEPO (infeccién, enfermedades infla-
matorias, malnutricién, etc). Todos recibian trata-
miento con hemodiilisis 3 veces por semana duran-
te al menos cuatro horas. Dializador de cuprofan de
1,6 a 2 m? (excepto uno con polisulfona de 1,8 m?).
Bano con bicarbonato y UF controlada.
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La administracién de rEPO se realizé via subcu-
tdnea en una o dos dosis semanales con dosifica-
ciones variables hasta alcanzar un hematécrito de
35%. La administracién de hierro se realizaba siem-
pre por via endovenosa como gluconato férrico para
mantener niveles de ferritina superiores a 250 ng/dl
e indices de saturacién de transferrina superior al
20%. En todos los pacientes estudiados, las con-
centraciones de aluminio sérico fueron inferiores a
40 mcg/l y no se constataron valores descendidos
de dacido félico o vitamina B,,.

Con este esquema finalizaron el estudio 22 pa-
cientes. Nueve con hipertensién arterial (6 varones,
3 mujeres) que recibian tratamiento con captopril
(2), enalapril (4) y quinapril (3), respectivamente,
como antihipertensivos solos o asociados a calcio-
antagonistas y alfa o betabloqueantes (grupo A). Los
resultados se compararon con otros 13 pacientes (6
varones, 7 mujeres) que no recibian tratamiento con
IECA y entre los que se encontraban dos hiperten-
sos tratados con betabloqueantes y calcioantago-
nistas, respectivamente, y once normotensos (grupo
B). La etiologia de la insuficiencia renal crénica no
diferencia a ambos grupos.

La tabla muestra las caracteristicas principales de
ambos grupos, siendo significativamente diferentes
s6lo respecto a edad y dosis de rEPO.

La adminitracion de IECA a pacientes en hemo-
dialisis provoca una mayor anemia o precisan de
una mayor administracién de rEPO para mantener
similares hematdcritos. El presente estudio demues-
tra ademds la no influencia de las dosis de didlisis,
aspecto ausente en previas comunicaciones®.



Tabla 1. Caracteristicas de los dos grupos estudia-
dos.
Grupo A Grupo B p
(n=9) (n=13)
Edad (afios) ......... 44 £ 15 56+ 10 <0,05
Tiempo HD (meses) ..... 58 + 34 63 + 49
Duracién sesion HD (min) .. .. 243 +10 249 + 14
Hematdcrito (%) ... . 34309 351 +08
rEPO (U/kg/semana) . o 71,3+ 25 450+ 26 < 0,05
KTV* e .. 1,680,115 1,64 0,12
Albimina (g/l) . 459 +0,3 46.6 £ 0,3
iIPTH (pg(ml) oo 479 + 213 440 + 327

* Método Daugirdas.

Entre las causas que parecen explicar la resisten-
cia a la rEPO en pacientes con insuficiencia renal
crénica tratados o no con hemodidlisis y que reci-
ben IECA estd la inhibicién del sistema renina an-
giotensina, que tendria como consecuencia una
menor secrecién renal de EPO%. Sin embargo, otros
estudios no han encontrado en circunstancias simi-
lares modificaciones en los niveles plasmaticos de
EPO? 10, Por dltimo, los IECA no parecen tener efec-
to directo sobre la eritropoyesis en estudios in vitro?,
aunque otros autores han comunicado que el cap-
topril podria ser responsable de la aparicion de ma-
yores concentraciones de factores frenadores de pro-
genitores hematopoyéticos'.

En resumen, nuestros datos demuestran la exis-
tencia de una resistencia a la accién de rEPO en
pacientes en hemodidlisis tratados con IECA, sin que
otros factores conocidos ni diferencias en las dosis
de diélisis sean responsables. Debe tenerse en cuen-
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ta el coste-beneficio de la administracién de an-
tihipertensivos del tipo IECA en este tipo de pa-
cientes.
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