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INFORMACION DEL ARTiCcULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccién: La anemia es frecuente en los pacientes en hemodidlisis, y su tratamiento con
Recibido el 18 de abril de 2017 estimulantes de la eritropoyesis (AEE) resulta complejo debido a multiples factores.
Aceptado el 2 de marzo de 2018 Objetivos: Valorar la utilidad del modelo de control de anemia (MCA) en el tratamiento de la
On-line el 3 de junio de 2018 anemia en hemodialisis.
Meétodos: El MCA es un software que predice la dosis éptima de darbepoetina y hierro saca-
Palabras clave: rosa para alcanzar niveles de hemoglobina (Hb) y ferritina deseados, emitiendo sugerencias
Anemia de prescripcién. Estudio realizado en clinicas de dialisis de 18 meses de duracién en dos
Inteligencia artificial fases de intervencién (FI) con MCA (FI1, n: 213; FI2, n: 218) separadas por una fase de control
Enfermedad renal crénica (FC, n:219). El resultado primario fue el porcentaje de Hb en rango y la mediana de dosis
Hemodialisis de AEE y los resultados secundarios fueron las transfusiones, las hospitalizaciones o los
Agentes estimulantes de la acontecimientos cardiovasculares. Analisis a nivel de clinica y de pacientes valorando la
eritropoyesis variabilidad de la Hb mediante la desviacién estdndar (DE) de esta. También se analizaron
Eritropoyetina pacientes con la mayoria de sugerencias confirmadas (grupo MCA cumplidores)

Resultados: E1 MCA aument6 el porcentaje de Hb en rango: 80,9% FI2 frente a 72,7% en FC, y
redujo el consumo de darbepoetina (FI1: 20 [70]; FC 30 [80] pg, p=0,032) con menor fluctua-
cién de la Hb (0,91 +0,49 en FC a 0,82 40,37 g/dl en F12; p <0,05) mejorando en el grupo MCA

cumplidores. En cuanto a los resultados secundarios, descendieron con el uso del MCA.
Conclusiones: El MCA ayuda a obtener mejores resultados de anemia en los pacientes en

hemodidlisis, minimizando los riesgos del tratamiento con AEE y reduciendo costes.
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The anaemia control model: Does it help nephrologists in therapeutic
decision-making in the management of anaemia?

ABSTRACT

Introduction: Anaemia is common in haemodialysis patients and treating it with
erythropoiesis-stimulating agents (ESAs) is complex due to many factors.

Objectives: To assess the usefulness of the Anaemia Control Model (ACM) in the treatment
of anaemia in haemodialysis.

Methods: ACM is a software that predicts the optimal dose of darbepoetin and iron sucrose
to achieve target haemoglobin (Hb) and ferritin levels, and makes prescription suggestions.
Study conducted in dialysis clinics lasting 18 months with two intervention phases (IPs) with
ACM (IP1, n:213; IP2, n: 218) separated by a control phase (CP, n:219). The primary outcome
was the percentage of Hb in range and the median dose of ESAs, and the secondary outcomes
were transfusion, hospitalisation and cardiovascular events. Clinical and patient analyses
were performed. Hb variability was assessed by the standard deviation (SD) of the Hb. We
also analysed the patients with most of the suggestions confirmed (ACM compliant group).
Results: ACM increased the percentage of Hb in range: 80.9% in IP2, compared with 72.7% in
the CP and reduced the intake of darbepoetin (IP1: 20 [70]; CP 30 [80] pg P=0.032) with less
Hb fluctuation (0.91+0.49 in the CP to 0.82 +0.37 g/dl in IP2, P < 0.05), improving in the ACM
compliant group. The secondary outcomes decreased with the use of ACM.

Conclusions: ACM helps to obtain better anaemia results in haemodialysis patients, minimi-

sing the risks of treatment with ESAs and reducing costs.
© 2018 Sociedad Espariiola de Nefrologia. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/

by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

La presencia de anemia es una de las complicaciones més
frecuentes de la enfermedad renal crénica (ERC), siendo su
principal causa la deficiencia de eritropoyetina®?.

El uso de agentes estimulantes de la eritropoyesis (AEE)
para corregirla es una practica ampliamente extendida que
ha permitido, desde su inicio, mejorar la calidad de vida de los
pacientes y disminuir la necesidad de transfusiones®>.

Sin embargo, a dia de hoy, el manejo de la anemia renal por
parte del nefrélogo es todo un desafio, debido a la compleji-
dad del escenario clinico y a la heterogeneidad de la poblacién
renal.

A raiz de la evidencia cientifica publicada en los ultimos
anos enrelacién con la seguridad cardiovascular de los pacien-
tes tratados con AEE® ™0, las gufas vigentes, recomiendan
utilizar la minima dosis necesaria para evitar el uso de trans-
fusiones y mantener los niveles de hemoglobina (Hb) entre
el estrecho rango terapéutico de 10 y 12 g/dl, condicién que
complica mas el escenario?!1?,

Es conocido que, a pesar del esfuerzo continuo por man-
tener estos niveles estables, dentro de los margenes de Hb
recomendados la mayoria de los pacientes tratados con AEE
experimentan algin grado de fluctuacién de los niveles de Hb
a lo largo del tiempo®3-16.

Esta variabilidad parece no ser despreciable. Ebben et al.’
describen que a lo largo de un seguimiento de 6 meses solo
un 10% de los pacientes mantenian niveles de Hb entre un
rango especifico y el 90% restante experimentaban algin
grado de fluctuacién entre los diferentes rangos establecidos.

Fluctuaciones ciclicas de la Hb también fueron descritas en un
90% de los pacientes analizados por Fishbane y Berns'’ Aun-
que controvertido, la variabilidad de la Hb se ha relacionado
con peores resultados clinicos, principalmente en pacientes
en hemodialisis’>1820 existiendo actualmente dudas acerca
de su definicién, cuantificacién’®121-23| causas y significado
clinico?3°,

Otro problema importante en este escenario son los regi-
menes de dosis y la resistencia a los AEE. Utilizar la menor
dosis necesaria es conveniente para prevenir posibles efectos
desfavorables derivados de dosis elevadas como hipertensién
arterial, déficit de hierro o eventos trombédticos, y aunque con-
trovertido pero no menos importante, progresién tumoral y de
retinopatia diabética'®3!. Esta situacién no siempre es posible
debido ala presencia de resistencia a los AEE presente en apro-
ximadamente el 10 al 20% de los pacientes con ERC avanzaday
asociada a diferentes patologias intercurrentes asi como a un
estado inflamatorio crénico®?*. A dia de hoy existe escasez
de evidencia cientifica y ausencia de protocolos clinicos sobre
cudl es la estrategia mas 6ptima para tratar la anemia y el
déficit de hierro. Algunos autores apuntan a monitorizaciones
mas frecuentes de Hb para lograr reducir la variabilidad y el
consumo de AEE, teniendo en cuenta la pérdida de sangre y los
costes que conlleva esta practica; la evidencia cientifica actual
no es suficiente para formular recomendaciones clinicas®>°.

Segin estudios de los ultimos afios, la utilizacién de
modelos computarizados de anemia basados en algoritmos
predictivos podria mejorar el tratamiento de la anemia en
pacientes en hemodialisis®’-°.

Recientemente se ha publicado en Kidney International
un estudio retrospectivo, internacional, en el que hemos
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participado, donde se usa un modelo de inteligencia artifi-
cial para guiar el tratamiento de la anemia en pacientes en
hemodialisis*’. En este estudio, el modelo de control de ane-
mia (MCA) logra aumentar el porcentaje de pacientes con Hb
en rango, disminuir considerablemente la variabilidad de la
Hb y reducir los costes del tratamiento. A la vista de los exce-
lentes resultados obtenidos pero existiendo cierto grado de
discrepancia entre las recomendaciones de MCA y la visién del
nefrélogo, decidimos realizar un estudio prospectivo para eva-
luar el impacto de la aplicacién de MCA en nuestra poblacién
de pacientes en hemodidlisis.

Pacientes y métodos

Modelo de control de anemia

MCA es un software concebido como una herramienta de
ayuda al clinico en la toma de decisiones en la prescripcién
de AEE y hierro para el tratamiento de la anemia renal en
los pacientes en hemodidlisis. Es un modelo de red neuro-
nal artificial que utiliza datos actualizados e individuales de
pacientes y predice valores de Hb en funcién de estos a través
de un algoritmo de prescripcién de darbepoetina y hierro. MCA
integra datos (a través de un médulo de interfase automético
integrado en el sistema de datos clinicos de FMC, EuCliD®)
antropométricos como sexo y talla que extrae del momento de
admision, los Gltimos datos analiticos que incluyen Hb, ferri-
tina, indice de saturacién de transferrina (IST), calcio, fésforo,
sodio, potasio, leucocitos, proteina C reactiva (PCR), volumen
corpuscular medio (VCM), hemoglobina corpuscular media
(HCM) y albimina, datos de la tltima sesién de didlisis como
peso seco, peso predidlisis y Kt/V medido por Online Clearence
Monitoring (OCM) y dosis de darbepoetina y hierro utilizadas en
los ultimos 90 dias, asi también como el cambio de Hb respecto
al mes previo.

Cada vez que MCA recoge una entrada de valor de Hb, el
programa genera una sugerencia de prescripcién de darbepoe-
tina y de hierro sacarosa (Venofer®) en el caso de acompanarse
de datos de cinética de hierro. Esta sugerencia es una reco-
mendacién que siempre requiere la validacién del clinico para
ser confirmada o rechazada. Si la sugerencia es rechazada, el
clinico debe formular una prescripcién diferente e indicar la
causa de la no confirmacién dentro de unos supuestos clini-
cos (Anexo). MCA considera temporalmente no elegibles para
aplicar el modelo a pacientes en las siguientes situaciones:
menores de 18 anos, admisién en la clinica menor a 90dias,
transfusiéon en los dltimos 90 dias o numero insuficiente de
sesiones de didlisis (al menos 27 de las 39 esperadas), ya sea
por hospitalizacién o por vacaciones.

Diseiio del estudio y andlisis estadistico

MCA se puso en marcha en las clinicas de didlisis de FMC Ser-
vices Murcia de Cartagena y San Pedro del Pinatar en junio de
2014. El uso de MCA se interrumpid posteriormente durante
6meses (noviembre de 2014-abril de 2015) y se reanudd en
mayo de 2015: el periodo de interrupcién se considera la fase de
control; por lo tanto, el estudio se llevé a cabo durante un total
de 18 meses (mayo de 2014-octubre de 2015). El primer periodo

(mayo de 2014-octubre de 2014) se considera la fase de interven-
cién 1, durante la que los nefrélogos utilizan el soporte MCA
para el tratamiento de la anemia. El segundo periodo (noviem-
bre de 2014-abril de 2015) se considera la fase de control, en la
que el tratamiento de la anemia se lleva a cabo de manera
tradicional sin el soporte MCA, con el método de ensayo-error
para obtener cifras de Hb entre 10 y 12 g/dl, segin protocolo
de las clinicas basado en las European Best Practice Guidelines for
Anaemia in patients with Chronic Renal Failure®'.

En el tercer periodo (mayo de 2015-octubre de 2015), o fase
de intervencion 2, los nefrélogos nuevamente utilizan el soporte
MCA para el manejo de la anemia.

Durante el estudio se respet6 el plan de analiticas preesta-
blecido en ambas clinicas, midiendo Hb mensual y cinética de
hierro bimensual (ferritina e IST). Por otro lado, los controles
de pureza del agua fueron realizados también segiin protocolo
de FMC, siendo similares en las diferentes fases del estudio
y acordes con las recomendaciones de las guias de la Socie-
dad Espaiiola de Nefrologia vigentes en ese momento sobre el
liquido de didlisis*’. Asimismo, tanto en la Clinica de Carta-
gena como en la de San Pedro del Pinatar se dispone de agua
ultrapura para la realizacién de tratamientos de hemodiafil-
tracién (HDF) online.

Los efectos del uso de MCA fueron evaluados de forma
general a nivel de la clinica y a nivel del paciente.

A nivel de la clinica, se incluyeron todos los pacientes
mayores de 18 afios con al menos un tratamiento de hemodia-
lisis y una determinacién de Hb en cada una de las clinicas del
estudio durante la fase de control o de intervencién. De este
modo, 213 pacientes se incluyeron en la fase de intervencién 1,
219 en la fase de control y 218 en la fase de intervencién 2. El
porcentaje de valores de Hb en rango y la mediana de dosis
de AEE administrada (expresada como dosis/paciente/kg/mes
o dosis/paciente/mes) fueron el resultado primario. Se consi-
der6 Hb en rango a los valores de Hb comprendidos entre 10
y 12 g/dl, o >12g/dl en ausencia de tratamiento con AEE (es
decir, sin AEE desde al menos 35 dias antes de la medicién).

Los resultados se calcularon para toda la poblacién como
una medida del impacto global de MCA. Ademas, se realizé un
subanalisis centrado solo en las sugerencias de MCA confirma-
das, es decir, se aislaron las mediciones de Hb y las dosis de
farmacos que resultaron de las recomendaciones aceptadas.

Elresultado secundario incluyé la necesidad de transfusién
y la de hospitalizacién, la ocurrencia de eventos cardiovascu-
lares o la muerte. Los eventos cardiovasculares se definieron
como la presencia de alguna de las siguientes condiciones:
muerte o aparicién de patologia cardiaca o cerebrovascular o
ingresos debidos a esta causa.

Estos se identificaron extrayendo las entradas en la historia
clinica identificadas por un cédigo ICD-10 comprendido en el
intervalo I100-199, exceptuando los cédigos de 180 a I89 relativos
a enfermedades de las venas, vasos y nédulos linfaticos.

Para el andlisis a nivel de pacientes, dentro de la cohorte
definida anteriormente, se seleccionaron solo los pacientes
con al menos 5 mediciones de Hb en el centro de dialisis
estudiado durante la fase considerada. Este requerimiento fue
motivado por la necesidad de tener un ntimero relevante de
mediciones de Hb para cada paciente y asi poder evaluar la
fluctuacién de las mismas a lo largo del tiempo: 173 pacien-
tes en la fase de intervencién 1; 184 pacientes en la fase de
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Tabla 1 - Caracteristicas clinicas de la poblacién estudiada en las distintas fases

Fase de intervencién 1  Fase de control Fase de intervencién 2 p1® p2°
N.° total de pacientes 213 219 218
Edad (afios; media + DE) 66,29 + 14,82 67,05 + 14,54 67,15 + 14,70 NS NS
Sexo (n, % hombres) 147 (69,01%) 151 (68,95%) 146 (66,97 %) NS NS
Pacientes iniciando TSR (n, %) 23 (10,80%) 14 (6,39%) 14 (6,42%) NS NS
Comorbilidades (n, %)
Diabetes 75 (35,21%) 82 (37,44%) 84 (38,53%) NS NS
fndice de comorbilidad de Charlson (media + DE) 6,43+2,76 6,45+ 2,66 6,47 +2,64 NS NS
Etiologia de la ERC (n, %)
Diabetes 40 (18,78%) 45 (20,55%) 44 (20,18%) NS NS
Hipertensién 35 (16,43%) 36 (16,44%) 34 (15,60%) NS NS
Glomerular 42 (19,72%) 38 (17,35%) 36 (16,51%) NS NS
Obstructiva/nefritis intersticial crénica 0 (0,00%) 0 (0,00%) 0 (0,00%) NS NS
Enfermedad renal poliquistica 11 (5,16%) 12 (5,48%) 11 (5,05%) NS NS
Otra 85 (39,91%) 88 (40,18%) 93 (42,66%) NS NS
Acceso vascular (n, %)
Fistula nativa 150 (70,42%) 151 (68,95%) 163 (74,77%) NS NS
Catéter 58 (27,23%) 64 (29,22%) 49 (22,48%) NS NS
Fistula protésica 5 (2,35%) 4 (1,83%) 6 (2,75%) NS NS
Modalidad de tratamiento (n, %)
HDF online 141 (66,20%) 115 (52,51%) 112 (51,38%) 0,004 NS
HD de alto flujo 72 (33,80%) 104 (47,49%) 106 (48,62%) 0,004 NS
Laboratorio
Hemoglobina (g/dl; media + DE) 11,34+1,10 11,34 +1,14 11,37 +£1,22 NS NS
Albumina (g/dl; media + DE) 3,93+0,29 3,84+0,29 3,84+0,27 0,001 NS
Calcio (mg/dl; media =+ DE) 9,14+ 0,41 9,30+ 0,44 9,22 +0,46 <0,001 NS
Fosfato (mg/d]; media = DE) 4,06+0,93 4,26+0,98 4,13+0,38 0,037 NS
Potasio (mmol/l; media =+ DE) 4,78+0,59 4,72+0,57 4,82 +0,59 NS NS
Ferritina (ng/ml; mediana, RIG) 459,00 [416,00] 511,00 [422,13] 457,50 [350,38] 0,005 NS
Indice de saturacién de transferrina (%; mediana, RIC) 32,50 [17,00] 30,00 [15,00] 31,00 [16,50] 0,0006 NS
PTH (ng/]; mediana, RIC) 222,00 [190,00] 242,00 [213,63] 225,00 [220,50] NS NS
PCR (mg/l; mediana, RIC) 5,23 [9,41] 6,68 [10,39] 4,66 [7,58] NS 0,009
Sobrehidratacién (I; media + DE) 1,74+1,29 1,50+1,33 1,88+1,34 NS 0,004

@ p1 se refiere a la comparacién entre la fase de intervencién 1 y la de control 2.
b p2 se refiere a la comparacién entre la fase de control y la fase de intervencién. HD, hemodiélisis; HDF, hemodiafiltracién.

control; 188 pacientes en la fase de intervencién?2. La varia-
bilidad individual de la Hb se estimé mediante la desviacién
estandar (DE) de la Hb en las tres fases.

Dado que durante las fases de intervencién solo una por-
cién de los valores de Hb resulté de las sugerencias aceptadas
(no todos los pacientes fueron elegibles temporalmente para
MCA), para evaluar de forma mas precisa la contribucién de
MCA consideramos el porcentaje de valores de Hb en rango y
el consumo de AEE discriminando cuando las sugerencias de
MCA fueron confirmadas, rechazadas o nulas.

Los mismos pardmetros se evaluaron también en la subpo-
blacién de pacientes con mayoria de sugerencias aceptadas,
es decir, los pacientes en los que la proporcién de sugerencias
confirmadas fuera al menos 2/3 (~66%) (grupo MCA cumpli-
dores: n=111 pacientes en la fase de intervencién1, n=154
pacientes en la fase de intervencién 2).

Por ultimo, los resultados primarios fueron analizados
separadamente en grupos de pacientes segin el acceso vas-
cular (fistula arteriovenosa nativa, protésica o cateter).

El an4lisis estadistico se realizé en Matlab® . Para comparar
variables de distribucién normal se utilizé el t-test, y el test
de Wilcoxon para variables de distribucién no normal. El test
de Fisher se us6 para proporciones. Los datos son expresados

en media + desviacién estandar (DE) o mediana y rango inter-
cuartilico (RIC) segun la variable. Para todos los test, un valor
de p<0,05 se consider6 estadisticamente significativo.

Resultados
Resultados a nivel de centro de didlisis

La tabla 1 muestra las caracteristicas basales de los pacientes
con ERC en hemodidlisis que participaron en el estudio.
Elresultado primario (porcentaje de Hb en rango y consumo
de AEE) y el resultado secundario (muertes, hospitalizaciones,
eventos cardiovasculares y transfusiones) se presentan en la
tabla 2. Durante la fase de control, el consumo mensual de dar-
bepoetina aumenté un 33% en toda la poblacién (de 20 pg/mes
[70] en la fase de intervencién 1 a 30 ng/mes [80], p=0,032) y se
redujo nuevamente en la fase de intervencién 2 pero sin llegar
a la significacién estadistica (20 pg/mes [80] p=NS), mientras
que al mismo tiempo el porcentaje de valores de Hb en rango
descendié un 5,5% (de 78,2 a 72,7%, p = 0,002) y luego aumentd
un 8,2% (de 72,7 a 80,9%, p<0,001) respectivamente con la
reintroduccién de MCA. Al analizar los resultados de sugeren-
cias aceptadas, los dos parametros mostraron una mejoria
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Tabla 2 - Resultados primarios y secundarios a nivel de centro de dialisis

Fase de intervencién 1  Fase de control  Fase de intervencién 2  pl p2
Hb en rango (n, %)
Todas las mediciones de Hb 873 (78,23%) 853 (72,72%) 948 (80,89%) 0,002 < 0,001
Sugerencias aceptadas [a] 595 (85,37%) 819 (86,21%)
Sugerencias rechazadas [b] 122 (67,78%) 3 (37,50%)
Sin sugerencia [c] 156 (65,27%) 126 (58,88%)

Hb por encima de rango (n, %)

Todas las mediciones de Hb 92 (8,24%)
Sugerencias aceptadas 32 (4,59%)
Sugerencias rechazadas 32 (17,78%)
Sin sugerencia 28 (11,72%)

Hb por debajo de rango (n, %)
Todas las mediciones de Hb
Sugerencias aceptadas
Sugerencias rechazadas
Sin sugerencia

151 (13,53%)
70 (10,04%)
26 (14,44%)
55 (23,01%)

Consumos (mediana, RIC)

Darbepoetina por mes por paciente por kg 0,32 [1,06]
(ng/kg/m)

Darbepoetina por mes por paciente (ng/m) 20,00 [70,00]
Sugerencias aceptadas 10,00 [40,00]
Sugerencias rechazadas 60,00 [70,00]
Sin sugerencia 30,00 [90,00]

159 (13,55%) 87 (7,42%)
62 (6,53%)
1 (12,50%)

24 (11,21%)

<0,001  <0,001

161 (13,73%) 137 (11,69%) NS NS
69 (7,26%)
4 (50,00%)

64 (29,91%)

0,39 [1,15] 0,35 [1,14] 0,039 NS

30,00 [80,00] 20,00 [80,00]
20,00 [60,00]
240,00 [365,00]
60,00 [120,00]

0,035 NS

Hierro por mes por paciente (mg/m)
Sugerencias aceptadas

Sugerencias rechazadas

Sin sugerencia

Resultados secundarios
Muertes (n, %)
Eventos cardiovasculares (incidencia/1.000
pacientes-ano)
Dias de hospitalizacién (incidencia/1.000

100,00 [200,00]
100,00 [200,00]
125,00 [200,00]
100,00 [300,00]

3 (1,41%)
847,50

7669,34

150,00 [300,00]

12 (5,48%)
626,09

7995,47

100,00 [200,00]
100,00 [200,00]
100,00 [200,00]
100,00 [400,00]

6 (2,75%)
441,23

6372,19

NS

0,032
0,009

NS

<0,001

NS
0,02

<0,001

pacientes- ano)
Transfusiones (incidencia/1.000 pacientes-afio) 83,70

102,64 61,57 NS NS

Fase de intervencién 1:

[a] Mediciones de Hb (n = 697) siguiendo las sugerencias que fueron aceptadas por el facultativo.
[b] Mediciones de Hb (n = 180) siguiendo las sugerencias de MCA que fueron rechazadas por el facultativo

[c] Mediciones de Hb (n = 239) que fueron no elegibles por MCA
Fase de intervencién 2:

[a] Mediciones de Hb (n = 950) siguiendo las sugerencias de MCA que fueron aceptadas por el facultativo
[b] Mediciones de Hb (n = 8) siguiendo las sugerencias de MCA que fueron rechazadas por el facultativo

[c] Mediciones de Hb (n = 214) que fueron no elegibles por MCA.

decisiva (85,4% de valores de Hb en rango con una mediana
de uso de darbepoetina=10pg/mes [40] en la fase de inter-
vencién 1y 86,2% de valores de Hb en rango con una mediana
de darbepoetina =20 g/ mes [60] en la fase de intervencién 2).

El porcentaje de mediciones de Hb por encima de rango
fue mas elevado durante la fase en la que no se usé MCA
en comparacién con las fases de intervencién (fase inter-
vencién1: 8,24%; fase de control: 13,55%, p1<0,001; fase
de intervencién2: 7,42%, p2<0,001); este efecto fue aun
més notable cuando se consideraron solo los resultados
de laboratorio derivados de las sugerencias aceptadas de
MCA.

El consumo de hierro mensual por paciente también des-
cendi6 a lo largo de los dos periodos de intervencién, pero
este descenso solo fue significativo en la fase de intervencién 2
(fase intervencién 1: 100 mg/m [200], fase de control: 150 mg/m
[300] p1 =NS, fase de intervencién 2: 100 mg/m [200] p2 < 0,001).

Se observan diferencias analiticas relevantes a lo largo del
estudio. A destacar que durante las fases de intervencién los
pacientes presentan niveles mas bajos de PCR (fase de inter-
vencién 2: 4,66 mg/l; fase de control: 6,68 mg/l, p=0,009) y de
ferritina (fase de intervencién 1: 459 ng/ml; fase de control,
511ng/ml, p=0,005) y niveles més elevados de albumina (fase
de intervencién 1: 3,93 g/dl; fase de control: 3,84 g/dl, p=0,001).
Ademas, durante la primer fase de uso de MCA se realizan un
namero mayor de tratamientos de HDF, no existiendo diferen-
cias significativas en el resto de periodos del estudio (fase de
intervencién 1: 66,2%, p1=0,004; fase de control: 52,51%,; fase
de intervencién 2: 51,38% p2=NS).

El efecto del acceso vascular en el resultado prima-
rio se analizé separadamente. Los resultados se presentan
utilizando los mismos indicadores pero divididos en dos cate-
gorias: fistula arteriovenosa (FAV) nativa o protésica versus
catéter en la tabla 3. Es llamativo que solo en el grupo de
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Tabla 3 - Resultados primarios a nivel centro de didlisis segun el acceso vascular

Fase de Fase de control Fase de p1® p2°
intervencién 1 intervencién 2

Pacientes con fistula
Hb en rango (n, %)

Todas las mediciones de Hb 683 (82,99%) 643 (73,32%) 765 (83,61%) < 0,001 < 0,001
Sugerencias aceptadas [c] 467 (88,95%) 685 (87,48%)
Sugerencias rechazadas [d] 103 (73,57%) 3 (50,00%)
Sin sugerencia [e] 113 (71,52%) 77 (61,11%)
Hb por encima de rango(n, %)
Todas las mediciones de Hb 60 (7,29%) 119 (13,57%) 60 (6,56%) < 0,001 < 0,001
Sugerencias aceptadas 22 (4,19%) 48 (6,13%)
Sugerencias rechazadas 19 (13,57%) 0 (0,00%)
Sin sugerencia 19 (12,03%) 12 (9,52%)
Hb por debajo de rango (n, %)
Todas las mediciones de Hb 80 (9,72%) 115 (13,11%) 90 (9,84%) 0,03 0,03
Sugerencias aceptadas 36 (6,86%) 50 (6,39%)
Sugerencias rechazadas 18 (12,86%) 3 (50,00%)
Sin sugerencia 26 (16,46%) 37 (29,37%)
Consumos (mediana, RIC)
Darbepoetina por mes por 0,23 [0,87] 0,31 [1,05] 0,26 [0,94] 0,01 NS
paciente por kg (ng/kg/mes)
Hierro por mes por paciente 1,97 [3,67] 2,03 [4,35] 1,27 [2,84] NS < 0,001
por kg (mg/kg/mes)
Darbepoetina por mes por 20,00 [60,00] 20,00 [72,50] 20,00 [60,00] 0,01 NS
paciente (png/m)
Hierro por mes por paciente 125,00 [300,00] 200,00 [300,00] 100,00 [200,00] NS < 0,001
(mg/mes)
Pacientes con catéter
Hb en rango (n, %)
Todas las mediciones de Hb 187 (64,93%) 210 (70,95%) 182 (71,09%) NS NS
Sugerencias aceptadas [f] 128 (74,42%) 134 (80,24%)
Sugerencias rechazadas [g] 19 (47,50%) 0 (0,00%)
Sin sugerencia [h] 40 (52,63%) 48 (55,17%)
Hb por encima de rango (n, %)
Todas la medicines de Hb 32 (11,11%) 40 (13,51%) 27 (10,55%) NS NS
Sugerencias aceptadas 10 (5,81%) 14 (8,38%)
Sugerencias rechazadas 13 (32,50%) 1 (50,00%)
Sin sugerencia 9 (11,84%) 12 (13,79%)
Hb por debajo de rango (n, %)
Todas las mediciones de Hb 69 (23,96%) 46 (15,54%) 47 (18,36%) 0,01 NS
Sugerencias aceptadas 34 (19,77%) 19 (11,38%)
Sugerencias rechazadas 8 (20,00%) 1 (50,00%)
Sin sugerencia 27 (35,53%) 27 (31,03%)
Consumos (mediana, RIC)
Darbepoetina por mes por 0,69 [1,69] 0,60 [1,49] 0,74 [1,64] NS NS
paciente por kg (ng/kg/mes)
Hierro por mes por paciente 1,98 [3,77] 1,97 [4,55] 1,63 [3,52] NS 0,005
por kg (mg/kg/mes)
Darbepoetina por mes por 50,00 [120,00] 40,00 [90,00] 50,00 [110,00] NS NS
paciente (png/mes)
Hierro por mes por paciente 100,00 [200,00] 100,00 [300,00] 100,00 [200,00] NS 0,003

(mg/mes)
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Tabla 3 - (continuacién)

Fase de
intervencién 1

Fase de control

Fase de p1? p2°

intervencién 2

Darbepoetina por mes por 50,00 [120,00]
paciente (png/mes)
Hierro por mes por paciente

(mg/mes)

100,00 [200,00]

40,00 [90,00]

100,00 [300,00]

50,00 [110,00] NS NS

100,00 [200,00] NS 0,003

@ p1l: se refiere a la comparacion entre la fase de intervencién 1 y la de control.
b p2: se refiere a la comparacién entre la fase de control y la fase de intervencién 2.

FAV. Fase de intervencién 1:

[c]Mediciones de Hb (n = 525) siguiendo las sugerencias de anemia que fueron aceptadas por el facultativo.
[d] Mediciones de Hb (n = 140) siguiendo las sugerencias de anemia que fueron rechazadas por el facultativo.

[e] Mediciones de Hb (n = 158) que fueron MCA no elegibles.
FAV. Fase de intervencion 2:

[c] Mediciones de Hb (n = 783) siguiendo las sugerencias de anemia que fueron aceptadas por el facultativo.
[d] Mediciones de Hb (n = 6) siguiendo las sugerencias de anemia que fueron rechazadas por el facultativo.

[e] Mediciones de Hb (n = 126) que fueron MCA no elegibles.
Catéter. Fase de intervencion 1:

[f] Mediciones de Hb (n = 172) siguiendo las sugerencias de MCA que fueron aceptadas por el facultativo.
[g] Mediciones de Hb (n = 40) siguiendo las sugerencias de MCA que fueron rechazadas por el facultativo.

[h] Mediciones de Hb (n = 76) que fueron MCA no elegibles.
Catéter. Fase de intervencién 2:

[f] Mediciones de Hb (n = 167) siguiendo las sugerencias de anemia que fueron aceptadas por el facultativo.
[g] Mediciones de Hb (n = 2) siguiendo las sugerencias de anemia que fueron rechazadas por el facultativo.

[h] Mediciones de Hb (n = 87) que fueron MCA no elegibles.

pacientes con FAV el consumo de darbepoetina varia a lo
largo de las diferentes etapas del estudio; asi, aumenta un
34% durante la fase de control y desciende un 16% tras reto-
mar el uso de MCA durante la fase de intervencién2. En el
grupo de pacientes con catéter, el consumo de darbepoe-
tina no se modificé tras la entrada de MCA y ademads fue
un 30% mas elevado comparado con el consumo en el grupo
con FAV.

Respecto a los resultados secundarios, se observa que la
incidencia de eventos cardiovasculares mostré un descenso
mantenido alolargo del tiempo que no parece ser dependiente
deluso de MCA (fase de intervencién 1: 847,50/1.000 pacientes-
ano, fase de control: 626,09/1.000 pacientes-afio, p1=0,009;
fase de intervencién 2: 441,23/1.000 pacientes-aiio, p2 =0,002).
Respecto al evento muerte, si bien parece ser menor durante
las fases de intervencién, solo resulta significativo al com-
parar la fase de intervenciéni con la fase de control (fase
intervencién 1: 1,45%; fase de control, 5,48%, p1=0,032; fase
intervencién 2: 2,75%, p2=NS). El numero de pacientes que
requirieron transfusiones a lo largo del estudio fue similar en
los tres periodos.

Resultados a nivel de pacientes

La tabla 4 muestra las caracteristicas de la cohorte de
pacientes considerada para el analisis a este nivel (todos los
pacientes seleccionados en la fase de intervencién 1, fase de
control y fase de intervencién 2, asi como los pacientes per-
tenecientes al grupo MCA cumplidores tanto de la fase de
intervencién 1 como 2). Tras la entrada de MCA, en la fase de
intervencién 2 se observa un descenso significativo en la fluc-
tuacién de la Hb (de 0,91+0,49 a 0,82 +0,37 g/dl; p=0,04), asi
como un aumento significativo del porcentaje de pacientes

con al menos 2/3 de sus valores de Hb en rango (de 70,1 a 84%;
p=0,001).

Estos resultados son confirmados y acentuados cuando
nos centramos en los resultados del grupo MCA cumplidores.
Para estos pacientes, la fluctuacién de la Hb en las fases de
intervencién fue ain menor, pero solo significativa en la fase
de intervencién2 (0,83=0,41g/dl en la fase de intervencién 1,
p=NS; 0,77 £0,35 g/dl en la fase de intervencién 2, p<0,001) y
se observa un incremento en el porcentaje de pacientes con
la mayoria de valores de Hb en rango (84,7% en la fase de
intervencién 1, p=0,005; 90,3% en la fase de intervencién2,
p<0,001).

Los resultados secundarios también tendieron a disminuir
durante el uso de MCA, particularmente en el grupo MCA cum-
plidores, en los que se puede ver un descenso significativo de
la incidencia de transfusiones y dias de hospitalizacién por
1.000 pacientes-ano (aunque esto no se confirme en el andlisis
global). Por otro lado, los eventos cardiovasculares muestran
una tendencia a la baja a lo largo del tiempo que no parece ser
dependiente del uso de MCA.

Los resultados primarios segun el acceso vascular a nivel
paciente se pueden ver en la tabla 5. Los datos se presen-
tan divididos en dos categorias: FAV nativa/protésica versus
catéter. En el grupo de pacientes con FAV, durante la fase de
intervencién2 se aprecia un descenso de la variabilidad de
la Hb (0,88+0,44 a 0,77 +£0,35, p=0,02), asi como un incre-
mento del porcentaje de pacientes con Hb en rango (71,85
a 86,67%, p=0,002). Esto resulta mds notable en el grupo de
sugerencias confirmadas (grupo MCA cumplidores), donde la
variabilidad de la Hb se reduce atin més, llegando a 0,74 +0,34
en la segunda fase de intervencién, mientras que el porcen-
taje de pacientes con >66,6% de Hb en rango supera el 90%
durante las dos fases de intervencién. El consumo de darbe-
poetina fue més elevado durante la fase de control, mientras
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Tabla 4 - Resultados primarios y secundarios a nivel paciente y grupo MCA cumplidores

Fase de
intervencién 1

Fase de control Fase de pl p2

intervenciéon 2

Todos los pacientes 173 pacientes

Resultados primarios

DE Hb (g/d]; media, DE) 0,85+0,38

Pacientes con > 66,6% de Hb en rango (n, %) 135 (78,03%)

Mediana de dosis de darbepoetina (ug; 20,00 [61,62]
mediana, RIC)

Delta absoluto medio de la dosis de 20,00 [60,00]

darbepoetina® (ng; mediana, RIC)
Resultados secundarios

Pacientes con eventos cardiovasculares (n, %) 52 (30,06%)

Eventos cardiovasculares (incidencia/1.000 736,00
pacientes-ano)

Dias de hospitalizacién (incidencia/1.000 6.425,44
pacientes-ano)

Transfusiones (incidencia/1.000 81,78

pacientes-ano)

Grupo MCA cumplidores 111 pacientes

Resultados primarios

DE Hb (g/d]; media, DE) 0,83+0,41

Pacientes con > 66,6% de Hb en rango (n, %) 94 (84,68%)

Mediana de dosis de darbepoetina (ug; 10,00 [45,00]
mediana, RIC)

Delta medio absoluto de la dosis de 5,00 [40,00]

darbepoetina® (ng; mediana, RIC)
Resultados secundarios

Pacientes con eventos cardiovasculares (n, %) 31 (27,93%)

Eventos cardiovasculares (incidencia/1.000 704,63
pacientes-ano)

Dias de hospitalizacién (incidencia/1.000 4.914,36
pacientes-ano)

Transfusiones (incidencia/1.000 18,07

pacientes-ano)

184 pacientes 188 pacientes

0,91+0,49 0,82+0,37 NS 0,04
129 (70,11%) 158 (84,04%) NS 0,001
32,50 [80,00] 20,00 [70,00] NS NS
30,00 [80,00] 22,50 [80,00] NS NS

35 (19,02%) 17 (9,04%) 0,01 0,006
536,57 254,98 0,01 < 0,001
7.195,75 5.443,29 NS < 0,001
111,78 66,52 NS NS
184 pacientes 154 pacientes

0,91+0,49 0,77 +£0,35 NS 0,002
129 (70,11%) 139 (90,26%) 0,005 <0,001
32,50 [80,00] 17,50 [55,00] < 0,001 0,014
30,00 [80,00] 15,00 [60,00] < 0,001 0,02

35 (19,02%) 14 (9,09%) NS 0,01

536,57 241,77 NS < 0,001
7.195,75 3.935,42 < 0,001 < 0,001
111,78 0,00 0,02 <0,001

@ Delta absoluto de la dosis de darbepoetina: la diferencia absoluta entre una dosis y la siguiente.

que se redujo el porcentaje de pacientes con Hb en rango. El
grupo de pacientes con catéter mostré un mayor consumo de
darbepoetina frente al grupo de FAV, sin sufrir modificaciones
significativas a lo largo de las diferentes fases del estudio.

Discusion

En este estudio prospectivo, llevado a cabo en las clinicas de
dialisis de Cartagena y San Pedro del Pinatar, se comparan
los resultados de anemia obtenidos durante la implementa-
cién de un software de ayuda al nefrélogo para el tratamiento
de la anemia en pacientes en hemodidlisis frente a la toma
de decisiones mediante el ajuste convencional de ensayo-
error.

Analizando los resultados a nivel de centro de didlisis,
de forma general se observa un claro empeoramiento de los
resultados primarios durante la fase de control, con menor
porcentaje de pacientes con Hb en rango cuando no se utiliza
el programa, confirmando el efecto positivo de MCA, siendo
este efecto mds evidente si analizamos los resultados deriva-
dos de recomendaciones confirmadas.

Respecto a los resultados a nivel de pacientes, MCA logra
un mayor nimero de pacientes con Hb en rango y una menor
variabilidad de la misma, siendo esto mas evidente al analizar

el grupo MCA cumplidores. Asi podemos decir que el ajuste de
tratamiento de la anemia con la ayuda de MCA se traduce en
un consumo mas eficiente de darbepoetina. Al mismo tiempo,
existen diferentes factores, derivados de las caracteristicas de
la poblacién, que pudieran influir en los resultados obteni-
dos. En este sentido podemos remarcar que durante las fases
de intervencién parece existir un menor estado de inflama-
cién, como se puede ver reflejado en los niveles encontrados
de PCR, ferritina y albimina. Otro factor condicionante de esta
situacién es el menor ndmero de catéteres observado durante
estas fases y las diferencias en la modalidad del TSR con un
mayor nimero de HDF durante la primera fase del estudio.
Todos estos factores pueden condicionar mejores resultados
de anemia, independientemente de MCA.

La inflamacién es un factor de riesgo conocido que se ha
involucrado en la variabilidad de la Hb y en un mayor indice
de resistencia a la eritropoyetina (IRE)?’**. Tanto Dellanna
et al.** como Mueller et al.** analizan los datos de una amplia
cohorte de pacientes en hemodidlisis, encontrando que meno-
res niveles de PCR se asocian a mejores resultados de anemia,
sin hallar diferencias significativas en ferritina, saturaciéon
de transferrina o parametros de didlisis. En la misma linea,
Molina et al.>* describen un descenso significativo de los nive-
les de PCR e IRE con el uso de agua ultrapura en pacientes en
hemodidlisis de alto flujo.



Tabla 5 - Resultado primario a nivel paciente segiin acceso vascular

Fistula nativa o protésica CATETER
Fase de Fase de control Fase de pl p2 Fase de Fase de control Fase de pl p2
intervencién 1 intervencién 2 intervencién 1 intervencién 2
Todos los pacientes, n 130 pacientes 135 pacientes 150 pacientes 43 pacientes 49 pacientes 38 pacientes
Hb DE (g/dl; media + DE) 0,79+0,33 0,88 +0,44 0,77 £0,35 NS 0,02 1,02+0,48 1,00+0,58 1,00+0,41 NS NS
Pacientes con mas de 66,6% Hb 109 (83,85%) 97 (71,85%) 130 (86,67%) 0,02 0,002 26 (60,47%) 32 (65,31%) 28 (73,68%) NS NS
en rango (n, %)
Mediana de dosis de Darbe (p.g; 15,00 [55,00] 25,00 [75,00] 20,00 [65,00] NS NS 50,00 [101,25] 40,00 [73,75] 40,00 [95,00] NS NS
mediana, RIC)
Delta absoluto de dosis de 10,00 [50,00] 20,00 [80,00] 20,00 [70,00] NS NS 40,00 [86,25] 40,00 [82,50] 40,00 [110,00] NS NS
Darbe? (ng; mediana, RIC)
Grupo MCA cumplidores®, n 82 pacientes 135 pacientes 131 pacientes 29 pacientes 49 pacientes 23 pacientes
Hb DE (g/d; media + DE) 0,74+0,31 0,88+ 0,44 0,74+0,34 0,01 0,006 1,08+0,53 1,00+ 0,58 0,90 + 0,40 NS NS
Pacientes con mas de 66,6% de 76 (92,68%) 97 (71,85%) 120 (91,60%) <0001 <0001 18 (62,07%) 32 (65,31%) 19 (82,61%) NS NS
Hb en rango (n, %)
Mediana de dosis de Darbe (p.g; 0,00 [30,00] 25,00 [75,00] 10,00 [58,75] <0001 NS 30,00 [93,75] 40,00 [73,75] 20,00 [50,00] NS NS
mediana, RIC)
Delta absoluto de dosis de 0,00 [30,00] 20,00 [80,00] 10,00 [60,00] <0,001 NS 30,00 [80,00] 40,00 [82,50] 20,00 [47,50] NS NS

Darbe® (ug; mediana, RIC)

@ Delta absoluto de dosis de darbepoetina: la diferencia absoluta entre dos dosis subsecuentes de darbepoetina.
b Grupo MCA cumplidores: al menos 4 sugerencias aceptadas en las fase de intervencién.
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Otro factor conocido que puede afectar los resultados en
anemia es el estado de hidratacién de los pacientes. En el estu-
dio realizado por Castellano et al.*> se observa una reduccién
del consumo de AEE y del IRE tras corregir la hiperhidratacién,
medida por bioimpedancia, sin poder discriminar si esta dife-
rencia es debida a hemoconcentracién o a disminucién de la
inflamacién asociada a la misma condicién de sobrehidrata-
cién.

Las diferencias en el estado de hidratacién de nues-
tros pacientes, medido por bioimpedancia (BCM®, FMC), son
evidentes. Sin embargo, el grado en el que han podido con-
dicionar hemodilucién o hemoconcentracién y modificar la
dosis de AEE prescrita por el nefrélogo o sugerida por el pro-
grama es dificil de ponderar.

Si bien no se puede sacar conclusiones respecto al com-
portamiento de eventos cardiovasculares, transfusiones y
hospitalizaciones durante el estudio, la presencia de un mayor
numero de dias de hospitalizacién durante la fase de control
podria explicar la mayor necesidad de darbepoetina y hierro
durante esta fase y haber condicionado, por efecto colateral
debido al arrastre de dosis de farmacos, mejores resultados
durante la fase de intervencién 2.

Si comparamos nuestros resultados con los excelentes
resultados obtenidos en el reciente estudio de Barbieri et al.*?,
el uso de MCA en nuestra poblacién consigue un benefi-
cio aun mayor, logrando mas de un 80% de pacientes con
Hb en rango (76,65% frente al 80,89% en la fase de inter-
vencién2) con un menor consumo de darbepoetina y hierro
(0,46/1,67 mg/kg/mes frente a 0,35/1,34 mg/kg/mes). Estas dife-
rencias parecen estar en relacién con las caracteristicas de
las poblaciones estudiadas, siendo el principal responsable el
mayor numero de FAV nativas en nuestro estudio, llegando al
74,7% durante la fase de intervencién 2 frente al 65,3% en el
estudio publicado en el Kidney International.

Es ampliamente conocido que el acceso vascular tiene un
gran impacto en los resultados de anemia en los pacien-
tes en hemodialisis. En concreto, en nuestra poblacién el
tener una FAV se asocié a un menor consumo de AEE, menor
variabilidad de Hb y mayor nimero de pacientes con nive-
les de Hb en rango. Resultados similares han sido descritos
por otros autores. Asi, Eckardt et al.*® puntualizan que cam-
bios en el acceso vascular y no tener una fistula se asocia
con mayor variabilidad de Hb. También el estudio de Lau
etal.”’ encuentra que, de forma inesperada, el uso de catéteres
como acceso vascular en pacientes en hemodidlisis se asocia
a un aumento mas rapido de Hb, mientras que Pisoni et al.*®
describen que la poblacién con catéteres tiene con menor pro-
babilidad niveles de Hb de 11g/dl o mas en su andlisis del
DOPPS.

Sibien el efecto positivo de MCA se puede valorar de forma
general en los grupos analizados, nuevamente es mayor en
el subgrupo de pacientes con alto porcentaje de sugerencias
confirmadas. Sin embargo, el descenso en la dosis de darbe-
poetina se puede ver solamente en el grupo de pacientes con
FAV como acceso vascular. Este hallazgo no va en contra de
la validacién o precisién de MCA, sino que subraya el efecto
deletéreo del uso de catéteres en el consumo de AEE debido
a pérdidas de sangre o inflamacién, como reportan diferentes
autores*®0.

¢Por qué el modelo obtiene tan buenos resultados?

Por un lado, podemos decir que el algoritmo ha sido disefiado
de tal manera que incorpora datos de farmacocinética y far-
macodinamia de darbepoetina con especial enfoque en el
tiempo de maduracién del eritrocito y su menor superviven-
cia en situacién de insuficiencia renal. Ademas utiliza datos
antropométricos, de laboratorio, de dosis de didlisis y clini-
cos para elaborar la sugerencia de dosis. Por otro lado, MCA
considera que los niveles de Hb actuales estdn influencia-
dos por las dosis de darbepoetina recibidas en los ultimos
3meses y basa sus recomendaciones en las dosis adminis-
tradas (no en las prescritas) teniendo en cuenta el calendario
de administracién®’. Todo esto en conjunto hace que MCA
logre una mayor precisiéon, minimizando las fluctuaciones y
los riesgos de la prescripcién humana.

¢Cudl es la actitud del nefrélogo frente a la nueva
herramienta?

Si centramos nuestra atencién en el numero de confirmacio-
nes de prescripcién a lo largo del estudio, observamos que un
nimero menor de sugerencias son aceptadas durante la pri-
mera fase de intervencién del estudio. Esto traduce una clara
situacién de desconfianza por parte del nefrélogo ante los
cambios de dosis propuestos por la nueva herramienta, recha-
zando un gran numero de sugerencias y obteniendo peores
resultados, mientras que en la segunda fase de intervencién
la seguridad en el modelo aumenta, lo que se traduce en
un mayor numero de sugerencias aceptadas, logrando mas
pacientes con Hb en rango y una menor variabilidad de la
misma. Por otro lado, este porcentaje creciente y alto de confir-
macién nos hace pensar que los nefrélogos no solo confirman
los casos sencillos y de mayor estabilidad clinica en cuanto
estan de acuerdo, sino que hay una muy buena confianza en el
programa, lo que se demuestra en la mejora de los resultados
a nivel general.

Diferentes algoritmos de prediccién han sido utilizados a
lo largo de la Gltima década para mejorar el tratamiento de la
anemia renal e individualizar la dosis de AEE en pacientes en
dialisis, con resultados prometedores. A destacar el estudio
prospectivo y multicéntrico publicado por McCarthy et al.>?,
en donde se describen mejoras en la variabilidad de la Hb y
reduccién del 40% en la dosis de darbepoetina en una amplia
poblacién de pacientes en hemodidlisis al aplicar un sistema
biomédico para el tratamiento de la anemia en pacientes trata-
dos con hierro. Aunque los resultados parecen similares a los
nuestros, existen diferencias destacables que limitan la com-
paracién, como el uso de mayores dosis de darbepoetina tanto
alinicio como al final del estudio y un mayor rango de Hb diana
(10-12,9 g/dl).

Una de las limitaciones del presente estudio es que, a pesar
de tener un disefio prospectivo, la n analizada no es muy
grande y el tiempo de seguimiento resulta insuficiente para
valorar el impacto de MCA en la morbimortalidad cardiovas-
cular. Por otro lado, dadas las caracteristicas del programa
y la necesidad de tener informacién detallada y actualizada
suficiente, de cada paciente, su validacién en pacientes inci-
dentes puede resultar controvertida y dificil de analizar en



NEFROLOGIA 2018;38(5):491-502 501

nuestro estudio (dado el escaso nimero de pacientes inci-
dentes), lo mismo sucede con hospitalizaciones o vacaciones
que resultan en pérdida de seguimiento y de datos suficien-
tes para el programa. Debemos considerar que es probable que
un andlisis excluyendo hospitalizaciones, pacientes prevalen-
tes y pacientes con FAVI nos hubiera acercado mejor a ver el
comportamiento de MCA por si mismo, aunque hemos inten-
tado aproximarnos a la situacién de practica clinica habitual
manteniendo el escenario completo al que se enfrenta el
nefrélogo a diario. Otra limitacién a tener en cuenta es que
el programa solo se ha validado con darbepoetina y en la
poblacién en hemodidlisis, no pudiendo utilizarse en otros
escenarios clinicos.

En conclusién, en nuestro estudio MCA fue una herra-
mienta eficaz y de ayuda al clinico, logrando mejorar los
resultados de anemia en los pacientes en hemodialisis, mini-
mizando los riesgos del tratamiento con AEE y reduciendo los
costes.
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Anexo. Material adicional

Se puede consultar material adicional a este articulo en su ver-
sién electrénica disponible en doi:10.1016/j.nefro.2018.03.004.
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