Dialisis Peritoneal en situaciones especiales

José Portolés Pérez®, Carmen Rodriguezb, Elena Astudillo®

4 Servicio Nefrologia, Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda, Madrid
b AGC Nefrologia. Hospital Universitario Central de Asturias
¢ Hospital Universitario Central de Asturias (HUCA)

Enlaces de Interés

e Sindrome Cardiorrenal

Fecha actualizacion: 24/06/2019

TEXTO COMPLETO

DIALISIS PERITONEAL EN EL TRATAMIENTO DE LA INSUFICIENCIA CARDIACA REFRACTARIA

A pesar de los continuos avances en el tratamiento de muchas enfermedades cardiovasculares, la
prevalencia de la insuficiencia cardiaca (IC) contintia en aumento y produce una importante
morbimortalidad y un consumo creciente de recursos sanitarios [1] [2]. Algunos de los factores que
contribuyen a elevar el nimero de pacientes con IC son el envejecimiento de la poblacién, la mayor
supervivencia tras el infarto de miocardio, el tratamiento de la hipertension arterial que sigue siendo
insuficiente y una mejora en el prondstico de los pacientes con esta patologia establecida. De hecho,
la extraordinaria mejora que se ha producido en el prondstico de los pacientes con esta enfermedad
ha cambiado la perspectiva que se tenia sobre la misma, pasando de ser similar a una enfermedad
maligna a convertirse en una enfermedad cronica. El estudio PRICE [3] elaborado en Espafia
subraya la prevalencia creciente de la IC en las personas de méas de 45 aifios, con valores estimados
del 6,8% de la poblacidn total. Ademas, ésta aumenta con la edad, hasta alcanzar el 16,1% de las

personas de mas de 74 anos.

El riesgo de muerte por IC es elevado, alrededor del 5-10% anual y se incrementa al 30-40% en
pacientes con IC avanzada. Ademas, la IC es la principal causa de hospitalizaciéon en pacientes

mayores de 65 anos con una tasa elevada de reingresos [4].
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La IC es una entidad progresiva y que puede llegar a ser letal, incluso en pacientes bien tratados.
Una de las caracteristicas de la IC es la existencia de un circulo vicioso que magnifica y
autoperpetua el cuadro. La activacion de los sistemas neurohumorales a consecuencia de la
hipoperfusion renal (sistema renina angiotensina aldosterona y sistema simpatico), debido a una
disminucion del gasto cardiaco en los pacientes con IC, conduce a un fendmeno de vasoconstriccion

renal y a un aumento en la reabsorcion en el tibulo proximal de agua y sodio.

De esta manera, se reduce el aporte de agua y sodio a nivel tubular distal, reduciendo la capacidad
de promover diuresis del péptido natriurético atrial y aumentando la sensibilidad a la accion de la
aldosterona [5]. Este mecanismo explica la resistencia a la accion de los diuréticos que ocurre en los
pacientes con IC avanzada. De esta forma, el acumulo de agua que se produce condiciona un
empeoramiento de la IC y reduce el gasto cardiaco, debido a un aumento del volumen diastdlico del
ventriculo derecho. Ademas, y a consecuencia de la hipoperfusion, se produce un empeoramiento de
la funcion renal [6], que también puede estar influenciado por la activacion de los sistemas

neurohumorales (puede producirse glomeruloesclerosis y fibrosis tubulointersticial [7].

Se describe asi el sindrome cardiorrenal (SCR) en sus tipos 1 (deterioro agudo de la funcién
cardiaca que conduce a insuficiencia renal aguda) y 2 (deterioro crénico de la funcion cardiaca que
conduce a insuficiencia renal crénica), segun la ultima clasificaciéon [8] [9]. En ambos casos, el
deterioro de la funcion renal derivado del fallo cardiaco es un predictor independiente de mal
pronostico [10] [11]. Ante una situacion de sobrecarga de volumen, cualquier actuacién encaminada
a disminuir el exceso de liquido va a resultar beneficiosa para el paciente. Algunas de las ventajas
que vamos a producir con ello son la mejoria del gasto cardiaco (gracias al mecanismo de Frank-

Starling), el aumento del llenado del ventriculo izquierdo y de la capacidad respiratoria [12] [13].

La congestion o sobrecarga hidrica es un factor prondstico mas importante que el deterioro de
funcion renal en los ingresos por reagudizacién de insuficiencia cardiaca. De tal forma que aquellos
pacientes que son dados de alta sin sobrecarga reingresan menos y tienen mayor expectativa de vida
[14]. La forma tradicional de deplecién de volumen en paciente con insuficiencia cardiaca congestiva
ha sido el uso de diuréticos (de asa, antialdosterdnicos, tiazidas o combinaciones entre ellos), tanto
por via intravenosa como oral [15]. Sin embargo, un porcentaje nada desdenable de pacientes (13%)
se vuelven refractarios a la accion de los diuréticos. Algunos de los mecanismos de refractariedad
son la menor absorcion intestinal por el edema de la pared, la disminucion de la perfusién renal, la

alteracion de los mecanismos neurohumorales y en ocasiones el incumplimiento de la dieta e
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ingesta de liquidos. Estos pacientes condicionan en 50% del gasto empleado en tratar la IC, merced

a una media de 4 ingresos anuales, la mayoria en Unidades de Cuidados Intensivos [16].

En esta situacion, desde las guias de actuacion clinica de cardiologia se ha propuesto que la

ultrafiltracion puede ser una estrategia indicada, al menos como medida paliativa [17].

Los ensayos clinicos que compararon la eficacia de la ultrafiltracién mediante circuitos sanguineos
extracorporeos frente a tratamiento médico con diuréticos no encontraron que la primera aportara
ventajas en cuanto a la evolucién de la funcidn renal ni de la mortalidad en situaciones de fallo
cardiaco agudo. La ultrafiltracion aislada consigue reducir los dias de hospitalizacién y el peso
frente a la terapia diurética [18] [19]. Por ello, no hay suficientes evidencias que recomienden su
uso. Tampoco se han publicado resultados concluyentes en cuanto al uso de este tipo de

ultrafiltracion en situaciones de fallo cardiaco crdnico.

La ultrafiltracion peritoneal podria aportar notables beneficios para el tratamiento de los pacientes
con IC crénica refractaria a diuréticos. Con esta técnica la ultrafiltracién es suave y continua, lo que
evita el «aturdimiento miocardico» que se asocia con la progresion de la disfuncidn sistélica; ademas
existe un menor riesgo de hipotension e hipoxia tisular que tienen un impacto negativo sobre la
funcion renal; por ello ésta se preserva mejor. El impacto minimo de ultrafiltracién peritoneal sobre
la hemodindmica es mas probable que no estimule las respuestas neurohumorales de mala
adaptacion en el corazon y el rifion y es capaz de restaurar, al menos en parte, la respuesta a
diuréticos. Otras ventajas son la menor inflamacion sistémica producida por su uso (frente a
hemodidlisis), el que no sea necesario un acceso vascular ni utilizar anticoagulantes y el mejor
aclaramiento de moléculas de mediano tamafo que repercuten negativamente sobre la

contractilidad miocardica (TNF-a, Factor depresor del miocardio, Interleuquinas...), o la eliminacién

eficaz de solutos (Na* y K*) que posibilita la utilizacion de IECAs y agentes antialdosterénicos. Por
ultimo cabe destacar que se trata de una terapia domiciliaria, con las repercusiones que esto tiene

sobre la calidad de vida y el coste sanitario [20] [21] [22].

En los tltimos anos han sido numerosas las publicaciones que han tratado sobre la utilidad de la
ultrafiltracion peritoneal en esta situacion de fallo cardiaco refractario [23] [24] [25] [26] [27] [28]
[29] [30] [311[32][33] [34][35] [36]; ademas se ha publicado una revision sistematica de la
literatura a este respecto [37] que analiza los datos de 21 estudios y 673 pacientes. Algunos de los

aspectos mas destacados de lo publicado se describen a continuacion (Tabla 1).
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Mejoria de la clase funcional

Existe unanimidad en todos los estudios publicados que con el empleo de la ultrafiltracion
peritoneal, los pacientes experimentaron una mejoria de su grado funcional, valorado mediante la
escala de la New York Heart Association (NYHA); se produce una reduccion de 2 grados en casi 2
tercios de los casos, especialmente aquellos que estan en una peor situacion clinica previa. En la
revision sistematica de Lu [37], el grado funcional en la clasificacion de la NYHA mejora
significativamente (3.53 vs 2.17, P< 0.001) Esta mejoria se asocia a una mejoria discreta (en torno al
4%) de la fraccion de eyeccién del ventriculo izquierdo (medido por ecocardiografia), especialmente
en aquellos pacientes que tienen una peor situacion basal [34] [36], y con una importante
disminucion de la presion sistélica en la arteria pulmonar [23]. Finalmente, nuestro grupo ha
encontrado también una mejoria en el remodelado del, con una disminucién manifiesta del volumen
telediastolico del ventriculo izquierdo, que podria ser responsable, al menos en parte, de los

beneficios clinicos previamente descritos [38].
Funcién renal

Si analizamos todos los estudios que incluyen datos sobre la evolucion de la funcion renal [37]
comprobamos que existe un leve deterioro (29.93 vs. 24.90 ml/min; P = 0.01). Sin embargo, si s6lo
tenemos en cuenta aquellos estudios que incluyeron a pacientes sin enfermedad renal crénica
estadio 5, no se encontraron diferencias en la funcién renal entre antes y después del tratamiento

con ultrafiltracién peritoneal.
Factores depresores del miocardio y citoquinas proinflamatorias

Algunas citoquinas han sido implicadas en la patogénesis del fallo cardiaco. Asi, se ha visto que
moléculas proinflamatorias como TNF-a, IFN-y, IL-1, IL-6, IL-17 e IL-18 pueden inducir hipertrofia
de los miocardiocitos, remodelado ventricular, fibrosis cardiaca y apoptosis [39]. Mediante el uso de
la DP se ha visto una disminucién en la concentracién plasmatica de algunos factores inflamatorios y
depresores del miocardio, como son IL-1, IL-6 y TNF-a [40]. La eliminacion de estas moléculas se
realiza a través del propio peritoneo, como se demostré hace ya mas de 25 afos [41]. Otro hallazgo
significativo que se ha demostrado es la reduccion en los niveles séricos de NT-pro-BNP lo que

refleja la mejoria del fallo cardiaco
Tasas de hospitalizacion

Uno de los aspectos mas destacados de los pacientes en fases avanzadas de la IC es la necesidad de



ingresos hospitalarios frecuentes, en ocasiones en unidades de cuidados intensivos; la causa del
ingreso en una inmensa mayoria de los casos se debe a sobrecarga hidrica, siendo sélo en el 5% por
bajo gasto cardiaco [42]. La utilizacion de la DP en el tratamiento de la IC refractaria a diuréticos
condiciona un descenso muy llamativo en las tasas de hospitalizacion, que alcanza un 80% de media

[37].
Mortalidad

Un dato preocupante en los pacientes con IC refractaria es la alta mortalidad observada. Hay que
tener en cuenta que este tipo de estudios se realizaron en pacientes gravemente enfermos con un
Indice de Charlson muy elevado. Debido a la confluencia de una mala situacién cardiaca y una
elevada comorbilidad no era esperable que ninguno de estos pacientes tuviera una supervivencia
superior a un ano. En pacientes con IC refractaria sometidos a tratamientos conservadores (s6lo con
distintos regimenes diuréticos) se ha publicado que la supervivencia media a los 6 meses es del 50%,
y al aflo apenas supera el 25% [15]. Ante este oscuro panorama, cualquier medida que podamos

tomar para mejorar el prondstico de los pacientes debe ser bienvenida.

El empleo de la DP en pacientes con IC refractaria supuso una mejoria de la supervivencia hasta
alcanzar el 80% a los 12 meses de tratamiento, y cercana al 50% a los 2 afos. Este dato es de crucial
importancia dado que hasta el momento no se encontré mejoria en la supervivencia en estudios
realizados con otro tipo de tratamientos para esta enfermedad, como son el empleo de tolvaptan

[43], nesitirida [44] o técnicas de ultrafiltracion extracorpdrea [18].

Uno de los trabajos publicados compara la supervivencia total y libre de ingresos entre dos cohortes:
una incluye a un grupo amplio de pacientes en programa de ultrafiltracion peritoneal y la otra
intenta ser una especie de “grupo control” que incluyé a pacientes que desestimaron
voluntariamente realizar dialisis peritoneal o que tenian alguna contraindicacion para la técnica.
Aunque los resultados pueden estar sesgados por las caracteristicas de los grupos, las diferencias en

supervivencia son muy llamativas desde las primeras semanas de seguimiento [27].
Calidad de vida

Pocos son los estudios que han valorado la evolucién de la calidad de vida con los distintos
tratamientos propuestos para la IC refractaria. En nuestro grupo valoramos la calidad de vida en los
enfermos mediante los cuestionarios Euroquol 5D y SF-36 [23]. El uso de la DP se asoci6é con una

mejoria en el estado de salud percibido por el paciente, dato que se refleja también en la escala



visual analdgica. En relacion con el cuestionario SF-36, la mejoria se produjo en todas las
dimensiones (alcanzando significacion estadistica en todas ellas salvo en salud general, p = 0,079) y
en las dos puntuaciones sumarias. La calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) antes del
inicio del tratamiento estaba muy por debajo de las puntuaciones otorgadas por la poblacién general
(puntuaciones inferiores a 45), pero llegé a ser similar a la de la poblacion general a los 6 meses de
tratamiento (puntuaciones superiores a 45), excepto en la dimensién de salud general. La
prevalencia de depresion definida como una puntuacion sumaria mental menor o igual a 42, lleg6 a
ser del 73% antes del inicio de la técnica y se redujo hasta sélo el 9% solo tras 6 meses en esta
modalidad de ultrafiltracion. Respecto al tamafo del efecto, casi todas las dimensiones del SF-36 y
los valores del EQ-5D tuvieron un tamano grande, excepto las dimensiones de Salud general, Salud
Mental y el componente sumario mental, cuyo tamano fue moderado; todo ello indica una
significacion muy relevante derivada de esta terapia. Otros grupos han utilizado el Cuestionario de

calidad de vida de Minnesota, con resultados similares [33].
Complicaciones

La infeccidn peritoneal es la Gnica complicacion resefiable relacionada con la técnica en los
diferentes estudios publicados. Sin embargo, las tasas de peritonitis son significativamente bajas en
comparacion a la referida a series de paciente en DP por ERC [23] circunstancia en probable

relacion con el menor numero de intercambios que realizan estos pacientes.
Estudios de coste-eficacia

Segun los calculos realizados por nuestro grupo [23], la suma de costes que supone el paciente en
programa de DP alcanza los 16.440 €, menor que el coste que supone el tratamiento conservador
con diuréticos (27.551 €; p = 0,095). Concretando en los gastos, el coste de personal y las
hospitalizaciones fueron menores en el grupo de DP. Por el contrario, el coste de materiales
fungibles, las pruebas analiticas y de imagen fueron mads cara en este grupo. Respecto al andlisis de
coste-utilidad, la DP se asoci6 con una mayor utilidad que el tratamiento conservador (0,673 frente a
0,430; p <0,01). Si ademas tenemos en cuenta el menor coste que supone la DP, el andlisis de coste-
utilidad refleja que la modalidad de DP tiene un coste de 23.305 €/afio de vida ajustado a calidad de
vida (AVAC), mientras que el tratamiento conservador tiene un coste de 81.053 €/AVAC. La DP fue,
por tanto, la estrategia dominante en términos de coste-utilidad, con una diferencia de DP 46.237 €

por AVAC.

Candidatos a Ultrafiltracion peritoneal



Tras mas de una década tratando a pacientes con IC refractaria a diuréticos y en consenso con
cardidlogos e internistas que gestionan las Unidades de fallo cardiaco se considera que deberian ser
candidatos a programas de ultrafiltracion peritoneal aquellos sujetos en clase funcional III y IV de la
NYHA con episodios repetidos de sobrecarga de volumen que requieren ingresos hospitalarios
frecuentes o visitas al Hospital de Dia para recibir diuréticos intravenosos, con elevacién de los
péptidos natriuréticos sin causa no cardiaca y todo ello a pesar de tratamiento optimizado (tanto

médico como de dispositivos); ademas no debe haber ninguna contraindicacion para la técnica.
Modalidades de ultrafiltracion peritoneal

Hasta ahora no se ha llevado a cabo ningun estudio controlado para analizar que modalidad de
ultrafiltracion peritoneal es la mas eficaz. Por ello cada grupo de trabajo ha utilizado desde la
técnica manual con uno o mas intercambios diarios con o sin Icodextrina hasta modelos de diélisis
peritoneal automatizada [35] todos o algunos dias de la semana. En nuestra opinién la modalidad
mas coste-eficiente y coémoda para el paciente es la realizaciéon de un tnico intercambio diario con
Icodextrina con permanencias largas (més de 10 horas). Con este intercambio suele ser suficiencia
para que el paciente se desprenda de la sobrecarga de volumen y se depuren moléculas depresoras

del miocardio que pueden contribuir a deteriorar su situacion clinica (Figura 1).

Por todos estos datos, consideramos que la DP es una opcién terapéutica adecuada para el
tratamiento de pacientes con IC refractaria a diuréticos dado que produce una mejoria funcional,
reduce las tasas de hospitalizacién y mortalidad, mejora la calidad de vida y todo ello a un coste
reducido respecto a los tratamientos convencionales. Se trata, ademas, de un tratamiento cémodo
para el paciente, que realiza, en la inmensa mayoria de los casos, un tnico intercambio nocturno con
Icodextrina. Las unidades que tratan la insuficiencia cardiaca deben considerar ofrecer esta
modalidad de tratamiento a los pacientes adecuados para proporcionarles los beneficios
anteriormente reseflados y con un coste sanitario reducido y asi se ha reflejado en la literatura

cardioldgica [45].

Estos pacientes con SCR y situacion de deterioro funcional renal refractario a diuréticos, también se
benefician de medidas complementarias como la correccion de ferropenia y anemia acompanante

[46].
DIALISIS PERITONEAL EN EL TRATAMIENTO DE LA ASCITIS REFRACTARIA

La ascitis es una complicacién muy frecuente en los pacientes con cirrosis hepatica avanzada. Su
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aparicién comporta un empeoramiento en el pronostico, y se asocia con una supervivencia del 50% a
los 3 afios. La ascitis refractaria es aquella que no puede ser movilizada o que recurre rapidamente
(antes de 4 semanas) a pesar de un tratamiento dietético y diurético adecuado (40 mEq/dia de sodio
en la dieta asociada a 400 mg/dia de espironolactona y 160 mg de furosemida). En este grupo
también se incluyen los pacientes que no alcanzan la dosis maxima de diuréticos debido a la
aparicion de complicaciones asociadas a su uso [48]. En no pocas ocasiones se produce un dafo
renal concomitante a patologia hepatica, definiéndose asi el Sindrome hepatorrenal. Se han descrito
dos formas de Sindrome hepatorrenal. El tipo 1: es la forma mas grave, se suele instaurar de forma
abrupta, suele haber un incremento de la creatinina en menos de 2 semanas (generalmente se dobla
el valor) y suele cursar con oliguria. El Sindrome hepatorrenal tipo 2 tiene una evolucion lenta e

insidiosa y en muchas ocasiones desarrollan resistencia a los diuréticos [49].

La prevalencia de ascitis en la situacion de enfermedad renal crénica avanzada es muy variable,
segun las fuentes; se ha propuesto que entre el 0,7 y 20% de los pacientes la padecen. Las causas
de ascitis en la ERCA son numerosas y van desde la existencia de una enfermedad hepatica
asociada, la enfermedad cardiovascular coexistente, las peritonitis, la deplecidén grave de proteinas o

formas idiopaticas [50].

La utilizacion de la Hemodialisis en pacientes con dafio hepatico y renal tiene serias limitaciones.
Asi, se ha visto como la utilizacion de esa técnica de dialisis aumenta el riesgo de hipotension
(resistencias vasculares disminuidas) y a la que contribuye el incremento en la sintesis de éxido
nitrico, de hemorragia (plaquetopenia, alteraciéon de la coagulacion, uso de anticoagulantes) en
pacientes con varices esofagicas o gastropatia hipertensiva, de encefalopatia, que se ha relacionado
con los cambios bruscos en la osmolaridad y en el equilibrio hidroelectrolitico y finalmente de

transmision nosocomial de virus [51].

Sin embargo, la DP en este tipo de pacientes aporta notable beneficios como son la mejor tolerancia
hemodinamica, el drenaje de liquido dialitico més ascitis (no es necesario hacer paracentesis), el
diagndstico temprano de infecciones (visualizacién y andlisis de efluente peritoneal), el menor riesgo
de hemorragia y de anemia (no se usan heparinas), la- mejor preservacion de la funcion renal
residual, el aporte complementario de glucosa y aminoacidos, el menor riesgo de contagio virus
hepatotropos y todo ello sin las complicaciones derivadas de la colocacién y uso de los catéteres
intravasculares y sin mayor riesgo de peritonitis [52]. Por todo ello parece claro que la DP supone

una alternativa viable y efectiva, con varios beneficios potenciales para este grupo de pacientes.



Pero ademas, existen ya publicaciones que describen experiencias con el uso de la DP en el
tratamiento de la ascitis refractaria a diuréticos, asociada a distintos grados de enfermedad renal
cronica no avanzada y con buenos resultados [50]. Ademas, en nuestro centro (datos no publicados),
hemos iniciado tratamiento con DP a pacientes con ascitis refractaria con necesidad de paracentesis
muy frecuentes (cada 7-15 dias) e ingresos frecuentes por descompensaciones hidropicas. Estos
pacientes reciben de 1 a 3 intercambios diarios consiguiéndose una mejoria clinica, reduccion en las
tasas de frecuentacion hospitalaria y hospitalizacion, normalizacion de algunos parametros

hepaticos y sin modificaciones en la funcién renal.

TABLAS

Beneficios demostrados de la DP en el SCR

Mejoria en la clase funcional

Disminucion en las tasas de hospitalizacion

Megjoria en el remodelado cardiaco

Posible mejoria en la fraccion de eyeccion (especialmente en pacientes con FE baja)
Eliminacion de citoquinas vy moléculas depresoras del miocardio

Mejoria en la calidad de vida

Posible mejoria en la supervivencia

Coste-eficiencia

Tabla 1. Beneficios de la DP en el SCR



IMAGENES
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r
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Test de calidad de vida previo a la implantacion del catéterya  ritoneal de: 1) Interleuquins 1y 6, b) Factor
los 6y 12 meses, 4) Ecocardiograma basal y cada 6 meses, 5)  de necrosis tumoral (TNF-c), ¢) Factor de-
Diuresis, ultrafiltracién, 6) Cambios en la medicacion diurética  presor del miocardio y d) Péptido natriuré-
y 7) Ergometria con consumo de gases basal y a los 6 tico atrial.

Figura 1. Algoritmo de tratamiento del SCR en el Hospital Universitario Central de Asturias [47]
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