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La enfermedad renal crénica (ERC) re-
presenta un importante problema de salud
publica, tanto por su elevada incidencia y
prevalencia, como por su elevada morbi-
mortalidad y coste socioecondmico'.

En Espaia?, la prevalencia en terapia renal
sustitutiva es de 986 pacientes por millén
de poblacién (pmp), lo que supone que
aproximadamente 45.000 personas preci-
san depuracién extrarrenal o han recibido
un injerto renal. Pero la ERC es mucho
mas prevalente en estadios mas precoces,
y se asocia con un mal prondstico, tanto
por el riesgo aumentado de fallecimiento
precoz, por causa cardiovascular, como
por el riesgo de progresion de la enferme-
dad renal y, en consecuencia, la necesidad
de tratamiento renal sustitutivo.

La prevalencia de ERC en los estadios 3b
y 4 es el 1,38%° y es, ademds, el mayor
factor de riesgo de hospitalizacién, de pre-
sentar enfermedad cardiovascular (CV),
morbimortalidad CV, mayor deterioro cog-
nitivo y peor calidad de vida®*.

La ERC tratada en fases precoces tiene una
menor progresién y una importante reduc-
cién de las complicaciones CV. Por tanto,
es una exigencia de salud publica la detec-
cién precoz y el tratamiento de la ERC.

Con la oportunidad del Dia Mundial del
Rifién (DMR) en la ciudad de Ourense
decidimos valorar la prevalencia de
ERC y el riesgo vascular asociado, en
una poblacion no seleccionada.
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Estudiamos a una poblacién no selec-
cionada de personas que de forma es-
pontdnea acudieron a una «carpa» del
DMR en la que se realizaban: medidas
antropométricas, toma de presion arte-
rial (Omron®), tasa de glucosa (Reflo-
tron®) y creatinina (Reflotron®) y espe-
sor de intima-media (GIM) por
ecografia de troncos supraadrticos (eco-
grafo LGQI sonda 12 MHz) medida en
pared posterior y en drea libre de placas
ateromatosas. Se utilizé un score ar-
teriosclerosis (EA): EA 1, GIM <0.8;
EA 2: GIM >0,8, y EA 3: GIM ><0.,8
con placas.

La metodologia estadistica aplicada fue
el célculo de la media y desviacién es-
tandar, y la regresion de Pearson.

Los resultados fueron los siguientes.
Numero de 82 personas, 75 hombres
(69,66 afios) y siete mujeres (67,28
afios) (tabla 1). E1 MDRD medio es

109,38 (12/4-180), el porcentaje de
MDRD <60 ml/min es del 11,9% y los di-
ferentes grados de arteriosclerosis se expo-
nen en la tabla 2. E1 EA se correlaciona con
edad (0,000), funcién renal (0,015), pre-
sién de pulso (0,044) e IMC (0,069).

Con indice de filtracién glomerular (GFR)
menor de 50 ml/min se inicia el proceso in-
flamatorio frente a disfuncién endotelial
(DE), que es la precursora del proceso ate-
rotrombotico-arteriosclerético. Se inicia
por el aumento de la expresion de las mo-
1éculas de adhesion, e infiltracién de mo-
nocitos y su activacién y transformacion
en macréfagos. Cuando el eFG es menor
de 30 ml/min se produce la «retencién» de
fésforo (P) y se activa el factor de creci-
miento de fibroblastos (FGF 23), el cual y
a través de su unién especifica con un re-
ceptor y Klotho, reduce no sélo la absor-
cion renal de P sino que también inhibe la
1-alfa-hidroxilasa y provoca una menor
sintesis de calcitriol.

Tabla 1. Descriptivo

Variable Media Intervalo de confianza
Edad 69,46 47-87

IMC 28,78 19,53-28,78

TAS 148,85 90-230

TAD 76,97 45-105

TAM 136,67 73,33-101,09

PP 72,34 25-145

MDRD 109,38 12,41-180,28

IMC: indice de masa corporal; TAS: tension arterial diastélica; TAM: tensién arterial media;

PP: presién de pulso; MDRD: Modification of Diet in Renal Disease.

Tabla 2.
EA1 EA2 EA3 Correlacion )

Edad 62,39 70,86 74,44 0,503 0,000
MDRD 127,75 101,96 104,30 -0,271 0,015
TAS 146,78 145,66 155,55 0,157 0,165
TAD 80,68 74,16 76,29 -0,131 0,250
PP 67,72 71,50 79,25 0,228 0,044
TAM 103,25 98,00 102,71 -0,004 0,969
IMC 27,30 24,46 29,38 0,214 0,069

IMC: Indice de masa corporal; TAS: Tension arterial diastélica; TAM: tensién arterial media;
PP: presién de pulso; MDRD:Modification of diet in renal disease
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La progresion de la ERC, la disminu-
cién de la accién fosfatirica de FGF
23, y la menor tasa de vitamina D
producen una situacién de resistencia
a la accién «fosfatirica» de FGF 23
y, en consecuencia, aumenta la tasa
plasmatica de P, y éste, a través de un
«sensor del P», en la glandula parati-
roides, regula el gen que codifica
PTH, aumentandola y, por otra parte,
la hiperfosforemia y a través del co-
transportador Pit-1, traslada el P ex-
tracelular a los compartimentos intra-
celulares y una vez aqui, el P actda
como seflal de un aumento de la ex-
presion de agentes de la nucleacién
mineral’.

A este proceso colabora la deficiencia de
vitamina D, ya que no se pueden inhibir la
accion de los linfocitos Thl, los cuales
contindan activando y perpetuando el pro-
ceso de DE.

En conclusién, la prevalencia de ERC en
una poblacién no seleccionada y esponta-
nea es elevada. La enfermedad arterioscle-
rética se correlaciona no sélo con la fun-
cién renal, sino también con la edad y con
la presion del pulso. Los mecanismos pa-
togénicos son conocidos y es por tanto pre-
ciso un cambio de paradigma no sélo en el
diagnéstico precoz de la ERC, sino tam-
bién en la deteccién de la lesién vascular
incipiente y, para ello, serfa preciso que en
todos los servicios de nefrologia y en su
colaboracién con atencioén primaria se es-
tablecieran programas de deteccién precoz
de la ERC y su lesion vascular, a fin de dis-
minuir la progresiéon de la ERC y la mor-
bimortalidad cardiovascular.
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Monitorizaciéon

de niveles de sirolimus:
;como afecta

el inmunoensayo
utilizado?
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Sirolimus, inmunosupresor utilizado
en la prevencién del rechazo de 6rga-
nos trasplantados, presenta un estre-
cho margen terapéutico y una elevada
variabilidad interindividual e intrain-
dividual. La monitorizacién de sus ni-
veles sanguineos es esencial para evitar
el rechazo del érgano y prevenir algu-
nos de sus efectos adversos'. Hasta el
momento, el método mds utilizado para
la determinacién de sus concentracio-
nes en sangre era un inmunoensayo de
microparticulas (MEIA, Abbott Labo-
ratories®) a través del analizador
IMx**¢. Sin embargo, en 2010 Abbott
Laboratories® cesé la comercializa-
cién de los reactivos para esta técni-
ca, sustituyéndolos por un nuevo in-
munoensayo de quimioluminiscencia
(CMIA) a través del analizador Archi-
tect®. Los resultados de diferentes in-
munoensayos no siempre son equiva-
lentes, ya que las técnicas pueden
presentar diferentes pretratamientos
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de la muestra, reactividad cruzada
con los metabolitos del farmaco, o li-
mites de cuantificacion.

El objetivo de nuestro estudio fue compa-
rar los niveles de sirolimus en pacientes
trasplantados renales, obtenidos a través
del andlisis de la misma muestra sangui-
nea por dos inmunoensayos (IMx® y Ar-
chitect®). Se incluyeron en el estudio las
muestras recibidas en el Hospital del Mar
para la determinacién de niveles de siroli-
mus, durante el primer semestre de 2010
(periodo de disponibilidad de reactivos
para ambas técnicas). Se analizaron un to-
tal de 21 muestras procedentes de 13 pa-
cientes trasplantados renales (10 hombres,
edad: 57 5 afios [DE = 12 4], tiempo postras-
plante 5,25 afios [Q1-Q3 =4,13-9.44]).

Las concentraciones medias obtenidas
fueron 4,98 ng/ml (DE = 2,14) para
IMx® y 8,37 ng/ml (DE = 3,01) para
Architect®. La diferencia media absolu-
ta entre las dos técnicas fue de +3,39
ng/ml (DE = 1,76) para Architect® con
respecto a IMx®.

En la figura 1 se observa el grafico de
Bland-Altman mostrando las diferencias
entre las dos técnicas. En la figura 2 se
muestra la correlacion de minimos cua-
drados entre ambas técnicas. El coeficien-
te de correlacion de Pearson fue r =0,819.

En 13 de las 21 muestras, la diferencia en-
tre las dos técnicas fue superior al 50%,
especialmente en las muestras inferiores a
5 ng/ml (9/11 frente a 4/10; p = 0,080).

Dos de las muestras analizadas por
IMx® (9,5%) se encontraron por debajo
de su limite de cuantificacion (LC: 2,5
ng/ml), mientras que no se detectd nin-
guna de las muestras analizadas por Ar-
chitect” (LC: 0,7 ng/ml).

El 47,6% (10/21) de las muestras analiza-
das por IMx® estaban dentro del margen
terapéutico (5-15 ng/ml), siendo el 52.4%
(11/21) restante infraterapéuticas. Sin em-
bargo, de las muestras analizadas en Ar-
chitect®, un 76,2% (16/21) estaban dentro
del margen terapéutico, un 19,0% (4/21)
eran infraterapéuticas y un 4,8% (1/21),
supraterapéuticas.
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