La enfermedad renal cronica (ERC), es un problema de Salud Publica, en la cual
estos pacientes desarrollan anemia como parte de la misma, lo que requiere una
evaluacidn correcta, protocolizada y adecuada, mas prescripcion de
eritropoyetina (EPO). Sin embargo, existen factores asociados que ocasionan
resistencia a la EPO, tales como: déficit de hierro, inflamacion aguda o cronica,
desnutricion, hiperparatiroidismo secundario y otros. La existencia de uno o mas
factores; estratifican a los pacientes en respondedores o0 no, asociandose a
menor calidad de vida, no correccion de la anemia y una mayor morbimortalidad.

Determinar el indice de resistencia a eritropoyetina (IRE) en comparacion con los
parametros hematologicos y bioquimicos de los pacientes sometidos a
hemodialisis (HD) en el Centro Nefrologico privado CENESA durante el ano
2018.

Determinar la concentracion de reservas de hierro y la respuesta a la
administracion de EPO en pacientes sometidos a HD en el Centro Nefroldgico
privado CENESA durante el ano 2018.

Estudio de tipo longitudinal retrospectivo realizado a 60 pacientes con ERC en
HD atendidos en CENESA. Se determind las reservas de Hierro por medio del
porcentaje de saturacion de Transferrina (ST) y la respuesta a EPO por medio
del IRE: dosis de EPO semanal/peso(Kg)/hemogl obina (Hb).

Se calculd el promedio del IRE durante el ano 2018. La fuente primaria de
iInformacion fueron las historias clinicas de los pacientes, de las cuales
obtuvimos los datos de los parametros hematologicos y bioquimicos.

Del total de pacientes, 24 (40%) presentaron Hb<limg/dl. La mediana de hierro
sérico fue de 11.2 5.7 M/L, promedio de Ferritina fue de 800.1 £ 545.13 mg/dl.
El 78.3% mostraron una ST<10% y el 21.7% estuvo entre 10 a 20%. La mediana
del IRE fue de 8.17, de los cuales el 50.9% no respondieron al tratamiento
debido a que su IRE fue mayor a la mediana.

Comparando los pacientes que no respondieron a EPO (IRE +8.17), frente a los
gue si (IRE<8.17), obtuvimos que los niveles de Hematocrito, hemoglobina
(figura 1) y linfocitos fueron menor en los no respondedores, mientras el nivel de
calcio fue mayor en los no respondedores con diferencias estadisticamente
significativas (p<0.05) .Tabla 1

En el modelo de regresion logistica ajustada, se estimo el Odds Ratios (OR),
donde el riesgo de que el IRE fue mayor de la mediana con una Hb < 11 mg/dl
(OR=4.29, IC: 1.17 — 15.78, p=0.028) y un riesgo de la IRE mayor con Ferritina
iIncrementada (OR>1.001, IC : 1.000- 1.002, p=0.042). Tabla 2

Tabla 1: Indice de resistencia a la eritropoyetina IRE
IRE >=8.17 IRE<8.17 Valor

Parametros (n=29) (n=28) Normal Valor p
HEMATOCRITO 33.3+ 3.19 36.3+ 3.32 33-46 % 0.001*
HEMOGLOBINA 10.6 £ 1.02 11.6 + 1.08 11-16 mg/dL 0.0003*

Hemoglobina < 11 mg/dl 17(70.8%) 7 (29.2%) 0.010°
Hemoglobina >= 11 mg/d| 12 (36.4%) 21(63.6%)
LINFOCITOS 22.3+5.61 27.2+8.11 20-40 und 0.011*
HIERRO 11.03 £ 6.15 11.4+55 10.7 -30.4uM/L 0.762*
TRANSFERRINA 160 + 37.25 157.9 £ 67.5 200-400 mg/dl 0.905%
FERRITINA 938.2 + 613.9 656.9 + 428.7 28-365 mg/dI 0.051*
% Saturacion de transferrina (ST) 7.63 = 3.64 7.47 £3.24 >10% 0.864*
<10% 21 (47.7%) 23 (52.3%) 0.381°
10-20% 8 (61.5%) 5 (38.5%)
CALCIO SERICO 9.4+0.6 8.9+0.9 8.5-10.5 mg/dl 0.029*
PARATOHORMONAS 273.03 £ 203.3 232.7 £ 236.9 50-300 pg/L 0.949%

Media * desviacion estandar o mediana * IQR (rango intercuartil)
Valor de p: *Prueba T studenty * Prueba de U Mann-Whitney
‘Chi2 o Fisher Exact para variables categoricas.
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Tabla 2. Analisis de IRE frente a los parametros en regresion logistica

Modelo Crudo Modelo Ajusta do*

Variables OR IC 95% Valor p OR IC 95% Valor p
Género

Mujeres R 0.075

Hombres 0.33 (0.11 — 0.98) 0.045 0.29 (0.08-1.13)
Hemoglobina 0.028

Hb « 1 mg/dl R

Hb < 11 mg/dl 4.25 (1.37-13.16) 0.012 4.29 (1.17 — 15.78)
Ferritina 1.00 (0.99 - 1.002) 0.056 1.001 (1.000-1.002) 0.042
Calcio sérico 2.28 (1.05 -4.99) 0.038 2.61 (0.98 -6.97) 0.055
Paratohormona 1.00 (0.99-1.003) 0.807 0.99 (0.99-1.003) 0.711

*Modelo ajustado: Género, hemoglobina categorizada, Ferritina, Calcio y Paratohormona.

Nota: La primera categoria es de referencia (R).

Figura 1. Porcentaje de IRE por Hemoglobina
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Figura 2. Respuesta a Eritropoyetina
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Pseudoresistencia a EPO = 21.1% (12/60pacientes)

Los pacientes con deficiencia absoluta de hierro, Hb <11mg/dl y
con IRE >=8.17 fueron 15.8%; mientras que los pacientes con
deficiencia relativa de hierro, Hb<1l mg/dl e IRE >=8.17 fueron
5.3%. En este estudio se evidencia una inadecuada respuesta a la
administracion a EPO en 21.1% (12/60). Figura 2

Existe asociacion entre los niveles bajos de Hb con el incremento
del IRE en pacientes con ERC en HD y Hb adecuadas con el
iIncremento de la ferritina en ambos grupos evaluados.

Altos niveles de calcio se relaciono con el aumento del IRE, sin
variacion en los niveles de la PTH lo que indicaria una posible
alteracion subclinica del metabolismo 0seo mineral con un
posible hiperparatiroidismo secundario a la ERC que puede dar
lugar a una influencia desfavorable en el nivel de Hb e IRE.

La disminucion (absoluta y relativa) de hierro son factores
determinantes para la falta de eficacia en la respuesta a EPO.

La alta deficiencia absoluta de hierro con una elevada
pseudoresistencia a EPO, podria deberse al bloqueo de la
absorcion y el flujo de hierro, que reduce su disponibilidad para
la eritropoyesis y la hiporrespuesta posterior a la terapia con
hierro y la de agentes estimuladores de eritropoyesis.

Se destaca la importancia de la correcta evaluacion de las reservas de
hierro, calcio seérico, PTH, (correl acion con la enferme dad mineral osea),
entre otras, para determinar el uso adecuado y justo, en el tratamiento con
EPO, a fin de corregir la anemia, optimizar los recursos, disminuir los
costos y mejorar la calidad de vida de los pacientes con ERC en HD.



