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;/Qué es una infeccién peritoneal entérica
en didlisis peritoneal? Importancia de la
presencia de anaerobios como factor
prondéstico

R. Ribera Sanchez, A. Rodriguez-Carmona, A.
Fernandes, N. Leite Costa, L. Bravo, A. Lopez Iglesias, P.
Otero Alonso, M. Pérez Fontan

Complexo Hospitalario Universitario A Coruiia, La Coruna,
Esparia

Las infecciones peritoneales entéricas (IPE) estan entre las
infecciones de peor pronéstico en la didlisis peritoneal, y pre-
cisan procedimientos diagnésticos y terapéuticos especificos.
Existe controversia sobre si las infecciones monobacterianas
por gérmenes entéricos (IPEM) deben incluirse en esta cate-
goria. Para investigar esta cuestién, comparamos 176 IPEM
(BGN entéricos o Enterococcus spp.) y 83 IPE polimicrobianas
(IPEP). Antes, excluimos las IPEP de naturaleza claramente qui-
rurgica al diagnodstico o con presencia de hongos, asi como
las IPEM cateterdependientes. Comparamos la presentacién
clinica y el pronéstico de ambas, usando procedimientos uni-
variantes y multivariantes (regresién logistica para fracaso de
tratamiento, definido por fallecimiento, paso a hemodialisis o
retirada de catéter).

La comparacién de factores demogréaficos solo mostré diferen-
cia significativa en cuanto a la edad al diagnéstico (66,1 anos
IPEP vs. 62,6 IPEM; p = 0,039). Se aislé Escherichia coli en el 33,0%
de las IPEM y en el 55,4% de las IPEP (p = 0,001), BGN no fer-
mentadores en el 7,4 y el 2,4% (p = 0,11), Enterococcus spp. en
17,6 y en el 32,5% (p = 0,007) y Enterococcus faecium en el 2,9 y
el 12,0% (p = 0,003), respectivamente. Se aislaron anaerobios
intestinales en el 22,9% de las IPEP.

La comparacién univariante general mostrd que las IPEP pre-
sentaban mayor riesgo de ingreso hospitalario (48 vs. 29%;
p = 0,012), més dias de ingreso (15,2 vs. 5,9: p = 0,01), ajus-
tes de antibioterapia (63,2 vs. 45,7%; p = 0,001), laparotomias
(19,3 vs. 2,8%; p < 0,0005), fracasos de tratamiento (37,3 vs.
23,9%; p = 0,023), paso a hemodidlisis (13,3 vs. 6,3%; p < 0,0005)
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y mortalidad (20,5 vs. 6,8%; p < 0,0005). No hubo diferen-
cias significativas en dias de inflamacién, celularidad basal en
efluente, retirada de catéter ni sobreinfecciones.

Al excluir las IPEP con participacién de anaerobios, la com-
paracién IPEM-IPEP mostré un perfil mas similar, aunque con
riesgo todavia algo mayor de ingreso (39,1 vs. 29,5%; p = 0,042),
cambio de antibiéticos (58,6 vs. 45,7%; p = 0,011), laparotomia
(10,9 vs. 2,8%; p = 0,011) y mortalidad (17,2 vs. 6,8%; p = 0,053)
(resto NS).

El anadlisis multivariante, tras ajustar para otros factores de
riesgo (sexo femenino, tiempo en didlisis peritoneal y albu-
mina), mostré que la presencia de anaerobios (OR 8,35; IC 95%:
2,3-31,1; p < 0,0005), pero no el cardcter polimicrobiano de la
IPE (OR 1,14; IC 95%: 0,6-2,3; p = 0,71), predecia fracaso tera-
péutico.

Aunque las IPEP muestran un perfil general de mayor gra-
vedad que las IPEM, la diferencia se asienta en las IPE con
presencia de anaerobios. Es este ultimo factor, y no el caracter
monopolimicrobiano de la infeccién, lo que més condiciona el
pronéstico. Por tanto, proponemos que la estratificacién pro-
nostica de las IPE se base mas en la presencia de anaerobios
que en el numero de aislamientos.

;Presentan los pacientes diabéticos en
didlisis peritoneal un perfil de funcién
peritoneal diferente a los no diabéticos?
Estudio longitudinal

A. Fernandes, R. Ribera Sanchez, N. Leite Costa, A.
Lopez Iglesias, A. Garcia Enriquez, P. Otero Alonso, A.
Rodriguez-Carmona, M. Pérez Fontan

Complexo Hospitalario Universitario A Coruiia, La Corufia,
Espana

Existe controversia sobre el funcionalismo peritoneal compa-
rado de los pacientes diabéticos (D) y no diabéticos (ND) en
dialisis peritoneal (DP). Segiin un disefio prospectivo, anali-
zamos el transporte peritoneal de agua y solutos mediante
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pruebas anuales de equilibrio peritoneal con drenaje completo
a 60’ (PEPc) en 54 D y 110 ND en DP. Ambos grupos eran simi-
lares en cuanto a sexo, porcentaje de incidentes/prevalentes
(65/35 D vs. 68%/32% ND; p = 0,41), tiempo en didlisis (12 vs. 15
meses; p = 0,33), Charlson y numero de peritonitis antes del
estudio (0,44 vs. 0,51/paciente; p = 0,72). La edad de los D era
marginalmente mds alta (64 vs. 60 anos; p = 0,06) y presenta-
ban mas filtrado glomerular (8,2 vs. 6,0 m? mL/m; p = 0,04) al
inicio del estudio.

Al comparar el PEPc basal, los D presentaban menores nive-
les de ultrafiltracién (UF) a 240’ (451 vs. 542mlL; p = 0,05) y
extraccién final de sodio (42 vs. 53mM; p = 0,03) que los ND,
sin diferencias en la UF a 60’, transporte de agua libre, UF por
poros pequenos, cribado de Na, pérdidas proteicas, D/DO de
glucosa a 60 o 240’, o D/P de creatinina a 60 o 240’. La pre-
valencia de fallo de la UF no fue significativamente diferente
(p = 0,11). Los resultados eran similares cuando el anélisis se
hacia por separado para incidentes y prevalentes.

Un total de 100 pacientes (32 D) realizaron una segunda PEPc
al ano de la primera y 41 (11 D), una tercera PEPc a los 2 afios.
Los resultados al ano eran similares a los basales, mientras
que en la tercera prueba no hubo diferencias significativas.
El porcentaje de pacientes que presentaron peritonitis entre
sucesivas PEPc fue similar en D y ND.

La comparacién longitudinal en D mostré inicamente tenden-
cia a aumento de D/DO de glucosa a 240’ al final del primer afio
(0,30 vs. 0,34; p = 0,044), sin variaciones en los demas parame-
tros (diferencias NS en ND). La comparacién frente a la PEPc
tras 2anos mostraba la misma tendencia para D/DO de glu-
cosa a 240’ (p = 0,005) en los D, mientras que en los ND solo
observamos reduccién en la excrecién de proteinas durante la
prueba (1.515 vs. 1.283 mg; p = 0,04).

Los D en DP muestran una capacidad de UF ligeramente mas
baja que los ND, sin otras diferencias aparentes en el trans-
porte peritoneal de solutos pequeiios y proteinas. Tanto los D
como los ND muestran una tendencia esencial a la estabilidad
en los pardmetros de transporte peritoneal de agua y solutos,
tras 2 aflos de seguimiento.

Enterococcus gallinarum y sindrome de
Chilaiditi en didlisis peritoneal

B. Ferreiro Alvarez, C. Pérez Meldn, E. Iglesias Lamas,
M.P. Borrajo Prol, M. Camba Caride, E. Névoa
Fernandez, A. Otero Gonzalez

Complexo Hospitalario Universitario de Ourense, Orense,
Esparia

Existen pocos casos descritos de peritonitis por Enterococcus
gallinarum.

Presentamos el caso de un paciente en didlisis peritoneal (DP)
de 53 anos con retraso psicomotor, enfermedad pulmonar obs-
tructiva crénica (EPOC), en programa de hemodialisis.

En diciembre de 2012 inicié DP. Primer episodio de peritonitis
por Staphylococcus aureus a los 5 meses. Posteriormente 2 epi-
sodios mas por Staphylococcus epidermidis y Streptococcus mitis.
En enero de 2015, nuevo episodio (2.590 células/pL PMN 90%,
MNM: 10%). Se traté con ampicilina+gentamicina por proba-
ble recidiva. A las 24 h se informé de probable E. gallinarum

en liquido peritoneal. Se traté 3 semanas con daptomicina y
gentamicina i.p. y fluconazol oral, con répida respuesta.

Tras 40 dias, presenté peritonitis por el mismo germen
(recuento de leucocitos 355 células/pL, polimorfonucleares
66%, monomorfonucleares 34%).

Una semana después, peritonitis por Cdandida parapsilosis. Se
retiré CP. Buena evolucién con tratamiento e inicio de hemo-
dialisis.

Tres meses mas tarde presenté nauseas, vomitos y pérdida de
peso (proteina C reactiva: 9 mg/dl).

En TAC abdominal: sindrome de Chilaiditi no conocido y
engrosamiento del mesenterio que originaba encapsulacién
de asas de ileon a nivel abdominal superior en localizacién
anterior al colon transverso. Tratado con reposo digestivo, cor-
ticoides, tamoxifeno y soporte nutricional. Actualmente sigue
dieta normal y estd asintomatico.

La TAC de control muestra clara mejoria con disminucién del
engrosamiento peritoneal. La proteina C reactiva disminuyé
hasta 0,2mg/dl. E1 E. gallinarum y Enterococcus casseliflavus afec-
tan a pacientes gravemente enfermos o inmunodeprimidos.
Frecuentemente son resistentes a vancomicina. El uso previo
de antibiéticos puede aumentar la colonizacién.

No existen casos descritos de peritonitis por este germen en
DP. En nuestro paciente el cuadro clinico no fue muy florido.
La inflamacién peritoneal se resolvié rapidamente.

El signo de Chilaiditi consiste en la interposicién de una parte
del colon entre el higado y el diafragma, si aparece clinica se
define como sindrome de Chilaiditi. Los sintomas més fre-
cuentes son dolor abdominal, vémitos y estrefiimiento. Hay
casos descritos de perforacién, vélvulos u obstruccién intesti-
nal. Frecuentemente se resuelve con tratamiento conservador.
En caso de existir complicaciones, el tratamiento quirdrgico
puede ser necesario.

Factores relacionados con su aparicién son el retraso mental
y la EPOC, presentes en este caso.

Consideramos que tanto el sindrome de Chilaiditi como la
peritonitis esclerosante contribuyeron al cuadro clinico de
suboclusién intestinal en nuestro paciente.

El neumoperitoneo tiene expresién radiografica similar al
sindrome de Chilaiditi, por ello, en pacientes en DP el diagnos-
tico puede pasar desapercibido facilmente. La TAC abdominal
puede ser determinante.

Salud mental predidlisis ;fortaleza o
desventaja?

M.A. Palacios Parada, K. Lewczuk, B. Pensado Moure,
M.L. Lago Vazquez, C. Diaz Rodriguez

Complexo Hospitalario Universitario de Santiago, Santiago
de Compostela, Espana.

Introduccién. Existe un limitado nimero de estudios sobre
calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) predidlisis. El
cuestionario SF-36 versién 1.4 mide la CVRS, compara pobla-
ciones diferentes, mide el impacto temporal de intervenciones
terapéuticas y resulta Util en la investigacién y practica cli-
nicas; tiene 36 temas que forman 8 escalas y 2 dimensiones
(fisica y mental) y valora la transicién de salud del dltimo ano.
Objetivos. Determinar las caracteristicas sociodemograficas,
clinicas y bioquimicas de pacientes vistos por primera vez en
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la consulta de ERCA (1/12/15-31/03/16) para medir su CVRS con
dicho cuestionario antes de las intervenciones terapéuticas y
preparacién del TRS, para compararla con poblacién general y
gallega.

Metodologia. Estudio transversal, descriptivo y comparativo
de CVRS de 30 pacientes nuevos. Analizamos con SPSS-20
las variables demogréficas, clinicas, analiticas y los puntajes
de escalas y dimensiones obtenidos a través de 2 programas
informaticos. Comparamos los resultados del SF-36 para
poblacién general y gallega ajustados por sexo y edad, uti-
lizando como media el valor 50, con desviacién estdndar de
+10, y considerando que los valores superiores o inferiores a
50 indican mejor o peor estado de salud.

Resultados. Del total de pacientes en consulta ERCA (115) y
de los nuevos en el periodo de estudio (34), solo 30 partici-
paron: 20 hombres (66,7%), con una mediana de edad de 69,8
anos (minima 17, maxima 88). Eran diabéticos 10 (33,3%), con
ERCA secundaria principalmente a diabetes mellitus (33,3%),
nefroangioesclerosis (33,3%) y PQHR (10%). Solo 13 (43,3%)
ingresaron una vez en el ano anterior. Las medianas actua-
les eran de 11,4 + 1,23 g/dl para Hb; de 3,3 £+ 0,81 mg/dl para
Cry de 17,5 ml/min/1,73 m? para FG por CKD-EPI.

Datos de comparacién del SF-36: puntuacién global:
55,68 + 23,96. Dimensién fisica: puntuaciones medias de
38,54 eran inferiores a las de la poblacién general y gallega,
sobre todo, la percepcién de salud general (37,83 + 16,28).
Dimensién de salud mental (vitalidad, funcién social, rol
emocional y salud mental): mejores puntuaciones que ambas
poblaciones, sobre todo la percepcién de funcién social
(80,67 + 29,9).

El puntaje de transicién de salud en el ultimo ano fue de
44,17 + 23,38. La asociacién entre la edad y la dimensién men-
tal: a mayor edad, mejor puntaje. La asociacién entre el indice
de Charlson y la dimensién fisica: a mayor indice, peor pun-
taje.

La comparacién de medias de escalas y dimensiones segin
sexo y otras variables no son estadisticamente significativas.
Conclusiones. Los pacientes en predialisis con mayor comor-
bilidad e indice de Charlson perciben peor salud fisica, pero
tienen mejor salud mental que la poblacién general y gallega,
quizas porque el impacto de una enfermedad crénica es
menos emocional en la vejez. ;Es una fortaleza o una desven-
taja no percibir los riesgos derivados de su ERCA y el inicio de
TRS?: para contestar, se necesitan nuevos estudios. La no aso-
ciacién de CVRS y otras variables estd limitada por el tamario
muestral.

Prevalencia de hipertensién enmascarada
en pacientes hipertensos tratados con
enfermedad renal crénica: el Proyecto Hygia

A. Otero Gonzéilez?, J. Crespo®, M. Dominguez
Sardifia®, M. Rios®, P. Callejas®, L. Pousa®, J. Fernédndez®,
D. Ayala®, R. Hermida“

2 Servicio de Nefrologia. ® Servicio Galego de Satide.
Laboratorio de Bioingenieria y Cronobiologia.

Objetivos. La media de la presién arterial (PA) durante el
sueno es mejor predictor de riesgo cardiovascular (CV) que

las medidas clinicas de PA y las medias de actividad o de 24h
derivadas de la MAPA. Por ello, los individuos con hiperten-
sién enmascarada (HTEM) tienen alto riesgo CV y la media de
descanso de la PA es un predictor significativo de desarrollo
de enfermedad renal crénica (ERC). Evaluamos la prevalencia
de HTEM en pacientes con ERC bajo tratamiento antihiperten-
sivo (Proyecto Hygia), disefiado para valorar prospectivamente
el riesgo CV mediante MAPA en centros de atencién primaria
de Galicia.

Métodos. En este estudio transversal de 5.996 pacientes hiper-
tensos tratados y con ERC (filtrado glomerular estimado
[FGe] < 60 ml/min/1,73 m? o albuminuria al menos 2 veces en
3 meses), de los que 3.518 eran hombres y 2.478, mujeres, con
67,0 + 12,6 afios de edad. De ellos, 1.187 (19,8%; 673 hombres
y 514 mujeres, con 66,0+ 13,4 afios) tenian la PA clinica con-
trolada (<140/90 mmHg en PA sistdlica/diastélica [PAS/PAD]).
La PA se monitorizé cada 20 min entre las 07:00 y las 23:00h
y cada 30 min en la noche durante 48 h. Durante los dias de
MAPA, los sujetos cubrieron un diario en el que apuntaban su
horario de actividad y descanso.

Resultados. Los pacientes con PA clinica controlada esta-
ban tratados en promedio con 2,3 +1,2 farmacos (rango 1-6,
mediana 2). La prevalencia de HTEM fue muy elevada, un 66,3%
de la muestra, que aumentaba desde el 59,8% de los pacientes
con estadio 3A hasta el 82,5% de los pacientes con estadio 5.
El factor més contribuyente de la presencia de HTEM fue la
elevada PA durante el suefio. Asi, el 91,7% de los pacientes con
HTEM tenian hipertensién nocturna (media de descanso de la
PAS/PAD >120/70 mmHg), mientras que solo el 61,6% de ellos
tenia hipertensién diurna (media de actividad de la PAS/PAD
>135/85 mmHg).

Conclusiones. En pacientes con ERC, la prevalencia de HTEM
es extremadamente elevada y aumenta con el estadio de la
enfermedad. El factor més predominante de ausencia de con-
trol adecuada de la PA ambulatoria es la alta PA durante el
sueno, a su vez, el marcador prondstico mas significativo de
elevado riesgo CV. En pacientes con ERC, la medida de PA cli-
nica es inadecuada para determinar el grado de control de la
PA. En estos pacientes, debido, ademas, a la alta prevalencia
de hipertensién nocturna, la MAPA es un requisito asisten-
cial imprescindible para estratificar el riesgo CV y valorar la
respuesta del paciente al tratamiento.

Alteracién progresiva de la presién arterial
ambulatoria con el estadio de severidad de
la enfermedad renal crénica: el Proyecto
Hygia

R. Hermida?, A. Otero Gonzalez®, A. Moya©, S.
Gomarra¢, F. Sineiro¢, M. Castineiras¢, J. Sdnchez®, A.
Mojoén?, J.R. Fernandez?, D. Ayala®

2 Laboratorio de Bioingenieria y Cronobiologia. ® Servicio de
Nefrologia. ¢ Servicio Galego de Saude.

Objetivos. La hipertensién nocturna y el patrén no dipper deter-
minados mediante monitorizacién ambulatoria (MAPA) de la
presién arterial (PA) son frecuentes en la enfermedad renal
crénica (ERC) y se han asociado consistentemente con mayor
riesgo cardiovascular (CV). Hemos evaluado la prevalencia de
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estas alteraciones en la regulacién de la PA en pacientes con
ERC participantes en el Proyecto Hygia, diseiado para valorar
prospectivamente el riesgo CV mediante MAPA en centros de
atencién primaria de Galicia.

Métodos. En este estudio transversal evaluamos a
7.452 pacientes con ERC (filtrado glomerular estimado
[FGe] < 60ml/min/1,73m? o albuminuria al menos 2 veces en
3 meses); eran 4.325 hombres y 3.127 mujeres, con 65,3 +13,5
anos de edad y con PA entre la normotensién y la hipertensién
de acuerdo con criterios de MAPA. La PA se monitoriz6 cada
20 min entre las 07:00 y las 23:00h y cada 30 min en la noche
durante 48 h. Durante los dias de MAPA, los sujetos cubrieron
un diario en el que apuntaban su horario de actividad y
descanso.

Resultados. Se document6 un aumento progresivo y significa-
tivo (p <0,001) en la media de descanso de la PA sistdlica (PAS)
con el aumento en la severidad de la ERC, es decir, disminu-
cién de FGe. La media de actividad de la PAS, sin embargo, no
cambid consistentemente con los distintos estadios de la ERC.
En consecuencia, la profundidad de la PAS (descenso relativo
en media de descanso con respecto a la media de actividad)
disminuy6 progresiva y significativamente (p<0,001) con el
descenso del FGe. La proporcién de pacientes con perfil riser
y, por ello, de mayor riesgo CV, aumenté significativamente
desde el 5,8% de los pacientes con estadio 1 hasta un 33,7% de
los pacientes con estadio 5.

Conclusiones. Los resultados de este estudio, el mayor repor-
tado hasta la fecha con MAPA de 48h en ERC, documentan
la alta prevalencia de un perfil de la PA alterado en pacien-
tes con ERC, y lo que es mas importante, la prevalencia del
patrén riser, asociada con el mayor riesgo CV entre todos
los posibles perfiles de PA, es muy elevado, entre el 20% en
pacientes con estadios 3A-3B y el 34% en pacientes con enfer-
medad renal terminal. Estos resultados indican que, en la
ERC, la MAPA debe considerarse como requisito asistencial
imprescindible para la estratificacién de riesgo CV y para
establecer el esquema terapéutico mas idéneo que permita
controlar adecuadamente la PA durante el suenio, aumentar
la profundidad de la PA y reducir asi el riesgo CV en estos
pacientes.

Pronéstico de los pacientes ingresados en
las unidades de criticos con insuficiencia
renal aguda que requieren terapia renal
sustitutiva

N. Azcarate Ramirez, A. Gadndara Martinez, M. Alonso
Sudrez, J.A. Saavedra Alonso, J.M. Lamas Barreiro, M.
Hernansanz Pérez

Hospital Alvaro Cunqueiro, Vigo, Esparia.

La insuficiencia renal aguda (IRA) es una complicacién fre-
cuente en los pacientes ingresados en las unidades de criticos
que se asocia con una elevada mortalidad, ademas de ser un
predictor de mal prondstico.

Existen estudios contradictorios respecto a la repercusién de
la IRA a largo plazo, tras el alta, en la mortalidad, en la nece-
sidad de TRS, en la recuperacién de la funcién renal y en los
pacientes que desarrollan IRC tras su recupeacion.

El objetivo del estudio fue conocer la evolucién de la funcién
renal y la mortalidad de los pacientes que requirieron TRS en
las unidades de criticos y tras alta hospitalaria, junto con la
caracterizacién de los factores prondsticos implicados.

Se realiza un estudio observacional, longitudinal y retrospec-
tivo con datos de pacientes que requirieron TRS por IRA en
las unidades de recuperacién cardiaca, UCI y REA, en los afios
comprendidos entre 2007 y 2010.

Se estudia la evolucién al final del ingreso, su situacién frente
a mortalidad y funcién renal y la implicacién de variables
predictivas (sexo, edad, Cr preingreso y al alta, comorbilidad,
causa del ingreso, tipo de cirugia, uso de contraste yodado,
ventilacién mecanica, sepsis y tipo de TRS y duracién).

Los datos se adquirieron de la historia clinica informatizada.
Se registraron y analizaron mediante SPSS, y se realizé un
estudio descriptivo y de supervivencia.

De los 109 pacientes que requirieron TRS entre 2007 y 2010 en
las unidades de criticos, se estudié a 67 pacientes (61%), un
45% mujeres y un 55% hombres, con una edad media de 70,5
anos, un indice de Charlson de 5,6 y una Cr media de 1,5.

El 69% fueron dializados en la unidad de recuperacién car-
diaca, el 21% en la UCI y el 10% en la REA. En un 46% se realizé
HDVVC, en el 36% HDI y en el 18% mixta, con duracién media
de 16,4 dias. Fallecieron 50 pacientes, con mayor mortalidad
en los intervenidos mediante cirugia valvular (22; 88%), en los
tratados con ventilacién mecanica (42; 93%) y en los que requi-
rieron mayor tiempo de didlisis (20). Tras el alta, todos los
pacientes recuperaron su funcién renal inicial, salvo uno, con
ERC previa, que requirié iniciar HD periédica. La supervivencia
media fue de 56 meses.

Concluimos que, en los pacientes ingresados en las unida-
des de criticos con IRA que requieren TRS, la mortalidad es
elevada, con peor prondstico en: cirugia valvular aislada, ven-
tilacién mecanica y con mayor tiempo de TRS.

Al alta, la recuperacién de la funcién renal fue la regla. La
supervivencia a medio plazo no sufrié gran repercusiéon.

Fracaso renal asociado a fibratos: frecuente
y reversible

C. Cobelo Casas, L. Gonzalez Tabares, B. Millan Diaz, N.
Gomez Larrambe, M.L. Cabezas Gonzalez, J. Calvino
Varela, M.M. Lépez Vazquez, S. Cillero Rego, M.L.
Garcia Merino

Hospital Universitario Lucus Augusti, Lugo, Espana.

Introduccién. La hiperlipidemia es un problema extendido en
la poblacién general y un objetivo para reducir el riesgo car-
diovascular y, con esto, la morbimortalidad. Esto hace que el
uso de fibratos para el control de la hipertrigliceridemia sea
frecuente, pero puede acarrear problemas. Asi, es bien cono-
cido que se ha relacionado el uso de fibratos con el deterioro
de la funcién renal.

Material y métodos. Recogimos 46 casos de fracaso renal aso-
ciado al inicio de fenofibrato que se presentaron en nuestro
centro. Analizamos la evolucién de la funcién renal y de la
proteinuria tras la suspensién del fairmaco.

Resultados. Todos eran pacientes con ERC con estadios 2 a 4; el
71,7% eran hombres y el 28,3% eran mujeres; un 84,8% estaban
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simultdneamente en tratamiento con fadrmacos bloqueantes
del eje renina angiotensina aldosterona y un 73,9% lo estaban
con estatinas. La cifra de creatinina plasméatica media subié
de 1,38 (£0,37) a 2mg/dl (+0,48) tras el inicio de los fibratos, y
tras la suspensién de estos descendié hasta 1,4 mg/dl (+0,33) a
los 2 meses. Este descenso se mantuvo: la creatinina media al
ano fue de 1,44 mg/dl (+0,42). En cuanto al filtrado glomerular
estimado por la férmula CKD-EPI, aumenté de 33,57 ml/min
(con el farmaco) a 51,29 ml/min (al ano de suspenderlo). La
proteinuria sufrié un aumento inicial, tras suspender el far-
maco, de 338 mg/g (+773); en la relacién albimina/creatinina
paso a 893mg/g (+1.603) a los 2 meses, pero al cabo de un ano
este aumento ya habia descendido a 309 mg/g (+676).
Conclusiones. Los resultados de los casos recogidos no reflejan
una revision sistemaética de todos los casos en los que se inici
el tratamiento con estos farmacos, por lo que, aunque la rela-
cién es clara, debe impulsar a una monitorizacién estrecha si
seinicia este tratamiento, y nunca a evitar su uso inicialmente,
si estd indicado.

Amanita bourdieri como causa de fracaso
renal agudo

L. Gonzalez Tabares?, B. Millan Diaz?, C. Cobelo Casas?,
M.M. Lépez Vazquez?, S. Cillero Rego?, S. Cigarran®, J.
Calvino Varela®

2 Hospital Universitario Lucus Augusti, Lugo, Espaiia.
Hospital da Costa, Lugo, Espafia.-

Presentamos el caso de un paciente de 67 ahos con anteceden-
tes de hiperuricemia y hemocromatosis que acude a Urgencias
por sindrome urémico.

Consumidor habitual de setas (experto en micologia) sin tra-
tamientos crénicos ni ingesta de AINE.

Ingresa con fracaso renal agudo e hipertensién arterial desde
2 dias antes. Habia realizado una larga caminata sin dificultad
ni sintomatologia; historia de ingesta de infusiones con Gano-
derma lucidum de 2 meses (setas chinas de la vida) y hacia unos
dias, de Amanita bourdieri, que cocinara adecuadamente.

En el estudio inicial, la inmunologia fue negativa y destacaba
creatinina (14mg/dL) y urea (143,6 mg/dL); K (5,4mEq/l); Hb
(13,4 g/dL); acidosis metabdlica con bicarbonato 16,9 mmol/l
y sedimento urinario con 5-10 leucocitos/campo, abundantes
hematies y sin proteinuria. La microbiologia fue negativa y
el resto de los pardmetros analiticos fueron normales, inclu-
yendo el perfil hepatico y los marcadores de destruccién
muscular.

Se realizé biopsia al dia siguiente a su ingreso, con las
alteraciones més importantes en el compartimento tubuloin-
tersticial: un epitelio tubular con cambios reactivos con células
de nucleo grande, nucléolo eosinéfilo prominente y figuras de
mitosis; y un intersticio con infiltrado inflamatorio crénico
con linfocitos y algunos eosinéfilos. Los glomérulos (12 en el
material aportado) eran congestivos, con glomerulitis linfoci-
taria y sin otras alteraciones.

Se decidi6 realizar e iniciar una sesién de didlisis. Tras los
resultados anatomopatoldgicos, se continué tratamiento con
corticoides orales en pauta descendente durante 2 meses. El
descenso de la creatinina fue progresivo hasta ser al alta de

2,85mg/dL, 15 dias después del inicio, y de 1,3mg/dL al mes
del inicio del tratamiento.

El sedimento urinario se normalizé completamente, al igual
que la tensién arterial.

Conclusién. El fallo renal como consecuencia de la ingesta de
setas es reportado en multiples articulos.

Es habitual la descripcién del fallo renal por la toxina Amanita
phalloides desde hace anos, coincidiendo con el fallo hepatico
fulminante, pero existen otras toxinas del género Amanita que
también pueden causar este dafio renal con o sin el hepa-
tico, como la Amanita smithiana en Norteamérica y la Amanita
préxima, mas tipica en el drea mediterranea.

Dentro del género Amanita existen 7 secciones en diferentes
variedades que presentan las distintas toxinas descritas.
Nuestro caso presenta una intoxicacién por el género Amanita
bourderi, hasta ahora no muy descrita, con sintomas similares
a la Amanita smithiana (ya que presentan la misma toxina) con
fallo renal reversible y biopsia renal compatible con necrosis
tubular aguda/nefritis tubulointersticial.

Carga de glucosa, estado de hidratacién y
modalidades de didlisis peritoneal

S. Puello Martinez, M. Duran Beloso, I. Abuward
Abu-Sharkh, N. Arhda, V. Becerra Mosquera, C. Diaz
Rodriguez, R. Alonso Valente

Complexo Hospitalario Universitario de Santiago, Santiago
de Compostela, Espana.

Introduccién. A priori todo régimen de didlisis peritoneal (DP)
que mejore la ultrafiltracién con una menor carga de glucosa
serd beneficioso a largo plazo. Al prescribir en DP, debemos
optimizar la ultrafiltracién segin la funcién renal residual
(FRR) y el volumen de diuresis residual, siempre a expensas
de una menor carga metabdlica con objeto de mantener al
paciente euvolémico y contribuir asi a mejorar la superviven-
cia del paciente y de la técnica.

Objetivo. Valorar el agente osmotico y la concentracién utili-
zada, la modalidad de DP prescrita y el estado de hidratacién
en los pacientes de nuestra unidad de DP a lo largo de un ano.
Material y métodos. Se realizé un estudio transversal, obser-
vacional y descriptivo (pacientes que realizaron DP a lo largo
del ano 2015 con méas de 6 meses en la técnica). Se analiza-
ron: edad, sexo, enfermedad de base, volumen de diuresis y
FRR, tiempo y modalidad de DP, concentracién de glucosa uti-
lizada, asi como uso de otros agentes osmoticos y el estado de
hidratacién por bioimpedancia multifrecuencia.

Resultados. Se analizaron los datos de 54 pacientes. La edad
media fue de 52,78 afios (rango 21-81 afos). Fueron 26 muje-
res (48,1%) y 28 hombres (51,9%), con un tiempo medio en DP
de 37,25 meses. Eran diabéticos 12 pacientes (22%); 33 pacien-
tes hacian DPCA (grupo 1) y 21 DPA (grupo 2). Del grupo 1, 28
pacientes (85%) realizaban todos los intercambios con glucosa
bajay 5 (15%) utilizaban icodextrina. En el grupo 2, 8 pacientes
(38%) realizaban todos los ciclos con glucosa baja y el resto con
porcentajes de concentracién de glucosa variables (2 con 30%
al 2,3%; 4 con 50% al 2,3%; 4 con 70% al 2,3% y uno con todos
al 2,3%); 12 (57%) utilizaban icodextrina. Del total estudiado,
2 pacientes (3,7%), ambos en DPA, utilizaban ocasionalmente
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glucosa a maxima concentracién. E1 OH era de —1,1 a +1,1 L
en el 33% de los pacientes; entre +1,1y +2 en el 41% y superior
+2 L en el 20%.

Conclusiones. En nuestra poblacién, los pacientes utilizan
pautas de DP con carga de glucosa relativamente baja, sobre
todo en pacientes en DPCA, manteniendo un estado de hidra-
tacién por bioimpedancia «aceptable», con un exceso de agua
que no supera los 1,52 L. Esto resultard en una mejor supervi-
vencia del paciente y la técnica y en mantener la FRR durante
mas tiempo.

Crioglobulinemia y gammapatia
monoclonal de significado incierto

B. Ferreiro Alvarez, E. Iglesias Lamas, E. Gonzélez, M.P.
Borrajo Prol, M. Camba Caride, E. N6voa Fernandez, C.
Pérez Meldn, A. Otero Gonzalez

Complexo Hospitalario Universitario de Ourense, Orense,
Espana.

Introduccién. La crioglobulinemia de tipo I es una entidad
producida por inmunoglobulinas (Ig) monoclonales que pre-
cipitan a bajas temperaturas.

El 60% se asocia a trastornos linfoproliferativos malignos; el
resto se diagnostica como gammapatia monoclonal de signi-
ficado incierto.

Su clinica es principalmente cutdnea. La afectacién renal se
produce en el 20-40% de los pacientes, sobre todo si se trata
de una crioglobulinemia monoclonal IgG. Las manifestaciones
renales incluyen sindrome nefritico o nefrético, hipertension,
edema y microhematuria. La insuficiencia renal aguda, en
ocasiones rapidamente progresiva, aparece en el 90% de los
casos. Generalmente es secundaria a una glomerulopatia, pero
puede deberse a vasculitis, sobre todo si se trata de una crio-
globulinemia IgM.

Caso clinico. Presentamos el caso de un varén de 64 anos
exfumador, con EPOC y crioglobulinemia de tipo I asociada
a gammapatia monoclonal de significado incierto IgG kappa.
Tras el diagnoéstico de esta ultima entidad en 2012, pre-
senté 4 brotes crioglobulinémicos, 2 de ellos con afectacién
renal (sindrome nefritico). La biopsia renal fue compatible
con una glomerulonefritis membranoproliferativa secunda-
ria a la crioglobulinemia. Recibié tratamiento con corticoides
con buena respuesta inicialmente. Fue precisa la introduc-
cién de micofenolato y, en dltimo término, de rituximab por
refractariedad.

Ingres6 por oligonauria y edema en abdomen y extremidades
inferiores. Ante la sospecha de nuevo brote crioglobulinémico,
se administré bolo de metilprednisolona. Enlas 24 h siguientes
progres6 a anuria y aparecieron lesiones cutdneas purpuri-
cas. En la analitica se objetivé una insuficiencia renal aguda
rapidamente progresiva con sedimento activo e hiperpotase-
mia (Cr 4,1; K 7). Se descarté enfermedad macrovascular y
obstructiva. Las crioglobulinas en suero asi como la hiper-
viscosidad fueron positivas, cuadro que se interpreté6 como
posible vasculitis crioglobulinémica.

Se inicié hemodidlisis y plasmaféresis a dias alternos y se
continué con prednisona a dosis de 1mg/kg/dia. Dada la
refractariedad de la crioglobulinemia a tratamientos previos,

se decidié iniciar bortezomib. Progresivamente se produjo
recuperacién de la funcién renal hasta cifras basales con sedi-
mento normal.

Conclusiones. La vasculitis crioglobulinémica es una entidad
rara. Se asocia a crioglobulinemias de tipo I IgM. La biop-
sia renal es indispensable para el diagndstico definitivo. Es
importante instaurar tratamiento precozmente, con plasma-
féresis en casos graves. El manejo posterior dependera de la
Ig responsable. Se recomienda rituximab en las IgG y una
asociaciéon de ciclofosfamida, dexametasona y brotezomib en
las IgM.

Ventajas de la incorporacién de la
secuenciacién de nueva generacién y el
analisis genético mediante paneles en el
diagnéstico clinico de las enfermedades
glomerulares

M.FE. Arrojo Alonso?, L. Besada Cerecedo®, H. Diaz
Cambre?, J.A. Carneiro Oliveira?, G.E. Garcia
Rodriguez?, M. Garcia Gonzélez®

@ Complejo Hospitalario Universitario Ferrol, Ferrol, Espana.
b Complexo Hospitalario Universitario de Santiago,
Santiago de Compostela, Espania.

La incorporacién de la secuenciacién de nueva generacién en
la investigacién y diagnéstico de las enfermedades renales ha
revolucionado el campo de la genética, al permitir una reduc-
cién de costes y una mayor rapidez en la realizacién de las
pruebas, asi como un aumento en su aplicacién en enferme-
dades genéticamente heterogéneas.

Desde hace 17 anos, en nuestro hospital se han realizado 211
biopsias renales (BR) con 2 diagnésticos de enfermedad de
membrana basal fina/Alport (EMBF/Alport) y 9 de glomerulo-
nefritis focal y segmentaria (GNFS).

Desde 2013 solicitamos 12 estudios genéticos en enferme-
dad glomerular (panel de 26 genes NEFROCHUS). Revisamos
la indicacién y los resultados:

- 4 estudios genéticos sin BR pero con historia familiar de
primer grado de enfermedad renal crénica, proteinuria o
microhematuria. Solo uno portaba mutacién patogénica en
el gen INF2 (p.L944 V), sin encontrar mutaciones asociadas a
enfermedad glomerular en los restantes individuos.

- 3 de los 9 pacientes con BR realizada presentaban diagnoés-
tico anatomopatolégico de EMBF/Alport. El andlisis genético
fue negativo en un varén (biopsia en otro hospital) y con-
firmé la presencia de mutaciones asociadas a enfermedad en
otros 2: una mujer con fenotipo clésico de Alport, en el gen
COL4A3 (c.1504+1G>T) y un varén con afectacién renal, en el
gen COL4A4 (p.G897E).

- 5 casos con BR y otros diagnésticos anatomopatolégicos
correspondieron a 4 pacientes (2 mujeres y 2 varones) con
diagnéstico GNFS y a una mujer con enfermedad intersticial
crénica. La solicitud se realiz6 por evolucién atipica o histo-
ria familiar. Mediante andlisis genético se confirmé que, de
los casos diagnosticados como GNFS, un varén no presen-
taba mutacién asociada, mientras que los otros 3 presentaban
mutaciones en los genes COL4A3, COL4A4 y COL4A6 (un varén
y 2 mujeres, respectivamente). En la paciente con diagnéstico
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de enfermedad intersticial crénica, se detecté una mutacién
en COL4A4. Los estudios de segregacién familiar estdn pen-
dientes.

Conclusiones. La secuenciacién de nueva generacién ha pro-
ducido una revolucién en el diagnéstico genético, al hacerlo
accesible y provocar un sorprendente cambio en los limites
fenotipicos de las enfermedades, conectando fenotipos den-
tro o entre las distintas categorias de enfermedades actuales.
Ello lleva a nuevos conocimientos sobre la etiologia y fisiopa-
tologia de las enfermedades renales hereditarias y a exponer
nuevas dianas para las terapias personalizadas.

Los genes COL4 A3-5, clasicamente asociados con el sindrome
de Alport, también estdn implicados en la GNFS con una fre-
cuencia por determinar.

La optimizacién de los criterios de solicitud de estudio gené-
tico y composiciéon de paneles son actualmente objeto de
estudio.

Funcién renal residual y prescripciones en
dialisis peritoneal

M. Durén Beloso, S. Puello Martinez, I. Abuward
Abu-Sharkh, N. Arhda, M. Fidalgo Diaz, C. Diaz, R.
Alonso Valente

Hospital Clinico Universitario de Santiago, Santiago de
Compostela, Esparia.

Introduccién. Mantener la funcién renal residual (FRR) debe
ser un objetivo primordial a la hora de prescribir en didli-
sis peritoneal (DP): aumenta el aclaramiento de solutos y de
moléculas medianas, facilita el control de volumen, mejora el
estado nutricional, mantiene las funciones endocrinas y dis-
minuye la inflamacién sistémica. Si es significativa, pueden
prescribirse pautas de DP con poder de aclaramiento més bajo.
Objetivo. Valorar la FRR de los pacientes que realizaron DP en
nuestra unidad a lo largo de un ano y la modalidad de dialisis
prescrita.

Material y métodos. Se realiz6 un estudio transversal, obser-
vacional y descriptivo (pacientes que realizaron DP a lo largo
del afio 2015 con més de 6 meses en la técnica). Se analizaron:
edad, sexo, enfermedad de base, tiempo en DP, volumen de
diuresis y FRR, procedencia y modalidad de didlisis. Se esta-
blecieron 4 grupos segun diuresis: A) <200 mL (anuricos); B) de
200 a 1.000mL; C) de >1.000 a 2.000 mL y D) >2.000 mL.
Resultados. Se analizaron los datos de 54 pacientes. La edad
media fue de 52,78 anos (rango 21-81). Fueron 26 mujeres
(48,1%) y 28 hombres (51,9%), con un tiempo medio en DP de
37,25 meses. Eran diabéticos 12 pacientes (22%), 14 sin FRR
(con una edad media de 47,78 anos e indice de Charlson de
5,03) y 40 con FRR (con una edad media de 57,78 afios e indice
de Charlson de 3,87). La FRR, n.° de pacientes, procedencia y
modalidad de DP en cada grupo era: grupo A: 0,5mL/min, 14
pacientes, 8 de hemodidlisis, 4 de trasplante y 2 ERCA (12 DPA
y 2 DPCA); grupo B: 5,2mL/min, 6 pacientes, 3 ERCA, 2 tras
hospitalizacién y uno de otra area sanitaria (0 DPA, 6 DPCA);
grupo C: 7,56 mL/min, 24 pacientes, 17 ERCA, 3 de HD, 2 de otra
drea, uno tras hospitalizacién y uno tras trasplante (8 DPAy 16
DPCA); grupo D: 9,68 mL/min, 10 pacientes, 9 ERCA y uno tras
hospitalizacién (1 DPIN y 9 DPCA).

Conclusiones. Los pacientes sin FRR son de menor edad y tie-
nen mas comorbilidades que los pacientes con FRR, proceden
en su mayoria de trasplante renal fallido y HD y realizan en
su mayoria DPA por los mayores requerimientos de didlisis
que presentan. Los pacientes con FRR proceden mas frecuen-
temente de ERCA y realizan pautas de DP con menor poder de
aclaramiento.

Accién estratégica en Galicia para la
poliquistosis renal: establecimiento de un
registro gallego y diagnéstico genético
como una medida de prevencién
coste-eficiente

M.L. Besada Cerecedo?, P. Regueiro Casuso?, A.M.
Barcia de la Iglesia?, N. Arhda®, F. Arrojo¢, C. Vazquez?,
A. Carracedo?, M.A. Garcia-Gonzélez?; investigadores
del Consorcio Gal-CIST IDCG

2 Instituto de Investigacién Sanitaria (IDIS), Santiago de
Compostela, Espaia. ® Complexo Hospitalario Universitario,
Santiago de Compostela, Espaiia. © Hospital Arquitecto
Marcide; Ferrol, Espaiia. ¢ Fundacién Ptiblica Galega de
Medicina Xenémica.

Introduccién. Las pruebas genéticas tienen el beneficio de ase-
gurar un diagnéstico certero y adelantarse a la enfermedad,
pero presentan la limitacién de un alto coste como para ser
utilizadas en rutina diagnoéstica.

Material y métodos. Este proyecto establece un modelo de
estrategia poblacional (estudio genético en cascada), coordi-
nada entre los hospitales de referencia de las areas sanitarias
de Galicia, que facilite la identificacién, registro y diagnéstico
genético de las familias con enfermedad poliquistica renal, y
que implique un mejor conocimiento de la enfermedad y un
mejor seguimiento de nuestros pacientes, todo ello, con un
coste reducido.

Resultados. Un total de 245 familias con sus respectivos 3.820
individuos afectos fueron caracterizadas. Tras la secuencia-
cién completa de al menos un individuo afecto de cada familia
y el establecimiento de un estudio genético en cascada, pode-
mos decir que tenemos caracterizadas genéticamente al 83%
de las familias gallegas. Mediante el estudio de estas familias
y el reandlisis de todas las variantes génicas conocidas hasta
el momento, hemos establecido una base de datos de varian-
tes génicas de PKD, con la reclasificacién de un total de 3.270
variantes en 4 tipos: 1.174 de clase I (definitivamente patogé-
nicas), 141 de clase II (probablemente patogénicas), 1.604 de
clase III (de significado incierto) y 351 SNP (no asociadas a
patogenicidad).

Conclusiones. A través de este proyecto conseguimos aunar
los esfuerzos de los especialistas de los servicios de nefro-
logia de las distintas areas asistenciales de Galicia, de los
laboratorios de referencia en diagndstico, del registro de bases
de datos de enfermedades hereditarias, y conseguimos la
implicacién de los sistemas autonémicos de salud para que
canalicen una accién estratégica conjunta en salud con el
objetivo del diagnéstico completo de las familias PKD gallegas
antes del 2019.
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Niveles bajos de vitamina D predicen la
progresion de la enfermedad vascular
aterosclerética en pacientes asintomaticos
en didlisis peritoneal. Andalisis prospectivo
del Estudio Nefrona

A. Rodriguez-Carmona?, M. Borras SansP, E. Névoa
Fernandez®, J. Calvifio Varela?, S. Cigarran Guldris®, S.
Lépez Prieto®, A. Betriu®, J.M. Valdivielso®, E.
Fernandez?, M. Pérez Fontan?

@ Complexo Hospitalario Universitario A Corufia, La
Corufia; Espaiia. ® Hospital Arnau de Vilanova, Vilanova,
Esparia. ¢ Complexo Hospitalario Universitario Ourense,
Orense, Espaiia. 4 Hospital Lucus Augusti, Lugo, Espafia.
€ Hospital da Costa, Lugo, Esparia.

La prevalencia de aterosclerosis subclinica y los principales
predictores de progresiéon de esta entidad han sido insufi-
cientemente investigados en pacientes tratados con dialisis
peritoneal (DP). Segin un diseno prospectivo, multicéntrico y
observacional, estudiamos a 237 pacientes, tratados con DP
por un minimo de 3 meses, sin antecedentes conocidos de
ningin tipo de enfermedad o evento cardiovascular, y proce-
dentes de 37 unidades de DP de toda Espana. El estudio tenia
como objetivos: 1) investigar la prevalencia de ateromatosis
carotidea o femoral, comparada con la de un grupo de indi-
viduos sanos, apareados para edad y sexo y 2) establecer los
principales factores predictores de progresién de la enferme-
dad en pacientes en DP, durante un periodo de seguimiento
programado de 24 meses. Se utiliz6 la ecografia vascular
para caracterizar la enfermedad aterosclerética subclinica.
La progresién de la enfermedad se definié por la aparicién
de al menos una nueva placa carotidea o el desarrollo de
un evento cardiovascular, durante el periodo programado de
seguimiento de 24 meses.

La mayoria de los marcadores basales de riesgo cardiovas-
cular escrutados eran madas prevalentes en pacientes que
en controles. El nimero de territorios carotideos y femora-
les con placas fue también significativamente mayor en los
pacientes. Un total de 123 pacientes (51,9%) y 79 controles
(33,5%) presentaron al menos una placa carotidea en la eco-
grafia basal (p < 0,0005). El andlisis multivariante identificé
una mayor edad, el tercil mas alto de proteina C reac-
tiva y niveles mas bajos de 250H vitamina D (pero no de
1,250H vitamina D) como predictores clinicos independien-
tes de progresién de la enfermedad aterosclerética. Cuando
se introducian en el andlisis estimadores objetivos de enfer-
medad vascular, el grosor intima-media o la presencia de al
menos una placa carotidea en la ecografia basal, los nive-
les de proteina C reactiva y 250H vitamina D, se mantenian
como predictores independientes de progresiéon de la enfer-
medad.

La enfermedad vascular aterosclerdtica es muy prevalente en
pacientes asintomaticos tratados con DP. Mayor edad, pre-
sencia basal de enfermedad vascular (estimada por grosor
intima-media o presencia de placas carotideas en ecografia)
y niveles séricos de 250H vitamina D y proteina C reactiva
se asocian, de manera independiente, con la progresién de
la enfermedad aterosclerética. Estos resultados pueden con-
tribuir a mejorar la identificacién de los grupos de alto riesgo

cardiovascular, que podrian ser subsidiarios de medidas inten-
sivas de prevencién.

Anilisis genético por paneles de genes se
descubre como una herramienta clave en el
diagnéstico de ciertas glomerulopatias,
tubulopatias y enfermedades quisticas de
diagnéstico clinico complejo

M.L. Besada Cerecedo?, P. Regueiro Casuso?, A.M.
Barcia de la Iglesia®, B. Sobrino®, J. Amigo Lechuga®, N.
Arhda¢, C. Vazquez¢, M. Fidalgo®, C. Diaz Rodriguez*,
M.A. Garcia-Gonzalez?

2 Instituto de Investigacién Sanitaria (IDIS), Santiago de
Compostela, Esparia. ® Fundacién Publica Galega de
Medicina Xendémica. ¢ Complejo Hospitalario Universitario
de Santiago, Santiago de Compostela, Espaiia.

Introduccién. Una de las principales ventajas de la realizacién
del estudio genético en las enfermedades hereditarias es la
rotundidad en el diagnéstico clinico asociado a las mutaciones
encontradas.

Material y métodos. Nuestro grupo ha sido pionero en el
desarrollo de estrategias para el diagnéstico genético de
las enfermedades renales hereditarias en 3 grandes grupos
de enfermedad: enfermedades quisticas (hasta 72 genes),
enfermedades glomerulares (26 genes) y enfermedades tubu-
lointersticiales (36 genes), tomando ventaja de los nuevos
métodos de secuenciacién masiva de nueva generacion.
Resultados. Tras analizar genéticamente a una cohorte de 73
pacientes sin antecedentes familiares de enfermedad, pero
con un diagnéstico clinico compatible con caracteristicas
fenotipicas de enfermedades hereditarias, hemos llegado a
identificar la mutacién causante de la enfermedad renal en
el 31% de los casos (n = 23). De estos, en el 78% de los casos
correlacionaba el diagnéstico genético con el diagnéstico cli-
nico adjudicado. De los 18 individuos estudiados con el panel
de enfermedad quistica renal comun rara y ultrarrara, identifi-
camos la mutacién en el 83% de los casos (n = 15), de los cuales
solo un 47% concordaba con el diagnéstico clinico asignado.
Con respecto a los pacientes estudiados para la enfermedad
glomerular y la enfermedad tubular, el diagnéstico clinico
concordaba con el genético en un 56 y un 67% de los casos, res-
pectivamente. En la mayoria de los casos, los errores clinicos
de diagnéstico se asociaron con enfermedades sindrémicas
con fenotipos muy parecidos, como por ejemplo Gitelman y
Bartter. En algunos casos, se debia a fenémenos de interac-
cién génica, en los que la causa clinica se debe a la presencia
de mas de una mutacién en distintos genes relacionados fun-
cionalmente.

Conclusiones. Gracias al diagnéstico genético panelizado por
fenotipos de grupos de genes utilizando técnicas diagnésticas
con elevado porcentaje de cobertura de los genes y una alta
tasa de sensibilidad y especificidad, se pone de manifiesto
la dificultad de proporcionar un diagnéstico clinico certero
en ciertas enfermedades renales, especialmente las glome-
rulares y tubulointersticiales. Asi mismo, esta estrategia
desenmascara un alto ndmero de casos asociados a fendme-
nos de interaccién génica entre distintos genes, que actiian
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modulando la enfermedad y dificultando el diagnéstico cli-
nico. Asi pues, el diagnéstico genético por paneles demuestra
ser una herramienta de incalculable valor para el diagnéstico
clinico certero, especialmente en dolencias complejas como
la enfermedad quistica rara o ultrarrara, las glomerulopatias
y las tubulopatias.

Aproximaciones terapéuticas de la
enfermedad poliquistica hepatica en
modelos animales para la enfermedad
poliquistica renal

A. Cordido?, O. Lamas Gonzalez?, M.J. Banales®, A.M.
Barcia de la Iglesia®, T. Watnick®, G. Germino¢, C.
Diaz?®, M.A. Garcia Gonzalez?

@ Complexo Hospitalario de Santiago, Instituto de
Investigacién Sanitaria (IDIS). ® Biodonostia Health
Research Institute, Hospital Universitario Donostia, San
Sebastidn, Espaiia. ¢ School of Medicine, University of
Maryland, Baltimore, Estados Unidos. ¢ Department of
Medicine, School of Medicine, Johns Hopkins University,
Baltimore, Estados Unidos.

Introduccién. La enfermedad poliquistica hepatica (PLD) es un
conjunto de desérdenes genéticos que se pueden manifes-
tar en su forma recesiva o dominante, y en solitario o como
principal manifestacién extrarrenal asociada a la poliquisto-
sis renal autémica dominante (PQRDA o ADPKD). La PLD se
caracteriza por la dilatacién del ducto biliar o el desarrollo de
quistes derivados de células epiteliales del ducto biliar o colan-
giocitos, los cuales progresivamente se hacen mas severos y
resultan en una alta morbimortalidad debido a la ausencia de
tratamientos efectivos.

Materiales y métodos. Utilizamos un modelo animal para la
PKD como medio para testar diferentes aproximaciones tera-
péuticas. Dicho modelo es el ratén knockout condicionado Pkd1
cond/cond Cre que se considera el modelo animal de refe-
rencia para el estudio de la PKD, lo cual en parte es debido
a que mimetiza las manifestaciones renales y extrarrenales
presentes en humanos, como la PLD.

Con base en estudios derivados de la proteémica diferencial en
rinén poliquistico (ASN/SEN 2015) profundizamos en el efecto
fisiopatolégico, histolégico y funcional de varias aproxima-
ciones terapéuticas, inhibidores de las metaloproteinasas de
la matriz extracelular (MTT) e inhibidores de la vasopresina
(tolvaptan).

Resultados. Observamos que el MTT, un inhibidor especifico
de metaloproteinasas de la matriz extracelular (MMP) tiene un
efecto beneficioso en el higado a diferentes dosis (1-10 mg/kg),
lo cual se manifiesta en una regresién completa de la cistogé-
nesis y la restauracién de la funcién hepatica. Recientemente
se ha aprobado en distintos paises el uso de la primera terapia
para la PKD, el tolvaptan, un inhibidor de la vasopresina.
Tras el uso combinado de ambas terapias, MTT+tolvaptan,
observamos una mejora aditiva tanto fisiolégica como fun-
cional, al revertirse el fenotipo quistico de manera todavia
mads significativa que con ambos farmacos por separado. Dicha
terapia combinada se convierte en una esperanza para el tra-
tamiento definitivo de la PLD y la PKD.

Conclusiones. Nuestro trabajo demuestra que la terapia com-
binada de tolvaptan y MMT tiene el efecto més potente
demostrado hasta el momento inhibiendo la cistogénesis y
restaurando por completo la funcién hepatica (y renal). Esta
terapia combinada da luz a una nueva opcién terapéutica y
pone de manifiesto el rol clave de las metaloproteinasas y la
vasopresina en el desarrollo cistogénico.

Recidiva de granulomatosis con poliangeitis
en paciente trasplantado renal

P. Otero Alonso, C. Fernandez Rivera, M. Calvo
Rodriguez, N. Villar Vazquez, A. Alonso Hernandez, T.
Ferreiro Hermida, A. Lépez Muniz, B.N. Leite Costa, R.
Ribera Sanchez, L.M. Bravo Gonzalez-Blas

Complexo Hospitalario Universitario A Coruiia, La Coruna,
Espaiia.

La poliangeitis con granulomatosis es, junto con la poliangeitis
microscépica y la granulomatosis eosinofilica con polian-
geitis, uno de los principales subtipos de las vasculitis
ANCA-asociadas. Su incidencia en el trasplante es del 2% en
el programa de nuestro centro.

El caso clinico propuesto es el de un varén de 57 anos, tras-
plantado renal en 2006 debido a enfermedad renal crénica
secundaria a poliangeitis con granulomatosis (refractaria a
ciclofosfamida), que presenta un nuevo brote de la enferme-
dad, resuelto tras tratamiento con esteroides y rituximab.

La manifestacién inicial del brote fue la rectorragia, inter-
pretada en un primer momento en el contexto de una
diverticulitis, diagnéstico apoyado por los hallazgos de la TAC
abdominal que se le realiz6. Posteriormente se evidencié una
mala evolucién del cuadro, con aparicién de anemizacion,
hemorragia pulmonar e insuficiencia renal rapidamente pro-
gresiva.

Las manifestaciones del brote se determinaron tanto clinica
(con rectorragia, hemoptisis, hemorragia pulmonar y dete-
rioro de funcién renal), como analitica (aumento de ANCA-PR3
y parametros inflamatorios: VSG y PCR e hipergammaglo-
bulinemia) e histolégicamente (con presencia de necrosis
fibrinoide en un glomérulo en la biopsia renal realizada).
Paralelamente al tratamiento de soporte (con transfusiones de
concentrados de hematies y la realizacién de hasta 4 sesiones
de hemodidlisis debido a la situacién de fallo renal alcan-
zada), se inicié tratamiento con esteroides y rituximab (un
ciclo semanal durante 4 semanas), con una evolucién favo-
rable ya destacable en la primera semana, con una creatinina
plasmatica al alta de 1,2mg/dl (tras 37 dias de ingreso).

Si bien se describe en la literatura la posibilidad de recidiva
de la granulomatosis con poliangeitis en el paciente trasplan-
tado renal con tratamiento inmunosupresor activo, esta es
infrecuente. Las recomendaciones son favorables a su trata-
miento con ciclofosfamida y esteroides si bien, en este caso,
dado el antecedente de refractariedad a la primera y el trata-
miento activo con tacrolimus y micofenolato en el momento
del brote, se decidié iniciar rituximab y esteroides, con resul-
tado favorable (determinado este por el cese de la clinica, la
recuperacion de la funcién renal y el descenso de anticuerpos
ANCA-PR3).
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En nuestra serie este se trataria del tercer caso de recidiva de
una vasculitis en el trasplante, el primero tratado con rituxi-
mab.

Desarrollo completo de estrategias de
diagnéstico coste-eficientes para la
poliquistosis renal con base en el indice de
mutagénesis poblacional o necesidades
especificas
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Introduccién. La poliquistosis renal (PKD) se clasifica en
3 grupos: autosémica dominante (PQRAD), con mutaciones en
los genes PKD1 y PKD2; autosémica recesiva (PQRAR), con
mutaciones en PKHD1 y sus formas atipicas. Nuestro grupo
ha sido pionero en el desarrollo de estrategias genéticas para
el diagnéstico genético de la poliquistosis. Dichas estrategias
se han basado en métodos tradicionales de secuenciacién del
ADN (Sanger, Athena Diagnostics, Inc., EE. UU.) y, reciente-
mente, en métodos modernos de secuenciacién masiva de
nueva generacién (NGS) disefiados con base en la incidencia
poblacional de los genes méas mutados: 1) panel con los 8 genes
mutados mas comunes en la poblacién (test de ciliopatias
comunes) y 2) panel con los 72 genes asociados a poliquistosis
renal rara y ultrarrara (test de ciliopatias poco comunes). La
utilizacién de técnicas NGS en genes con pseudogenes como
PKD1 (6 pseudogenes conocidos de alta homologia, 98%, con
PKD1) esta altamente desaconsejada debido a las altas tasas
de falsos positivos y falsos negativos.

Material y métodos. Para solventar este problema, nues-
tro grupo ha desarrollado 2 estrategias considerando: a) las
regiones génicas con mayor indice mutagénico (incluye exclu-
sivamente, la regién replicada de PKD1, exones 1-34) y b) la
regién completa de los genes PKD1 y PKD2.

Resultados. Aplicamos esta estrategia a una cohorte de 49
pacientes con PKD y variantes génicas conocidas previamente
(casos control) y obtuvimos una cobertura real éptima del
100%. Las variantes obtenidas tras la secuenciacién se filtraron
por medio de variant counter (algoritmo informatico que des-
arrollamos para el filtrado de variantes reales y probablemente
patogénicas, para descartar aquellas que no lo son), y fueron
validadas por secuenciacién tradicional Sanger. De un total de
237 variantes identificadas, el 82,7% fueron descartadas por
variant counter. El 17,3% restante fueron validadas por Sanger,
con un 70% de verdaderos positivos, con una sensibilidad y
especificidad del 100%.

Conclusiones. Actualmente poseemos todas las posibles
estrategias genéticas para abordar la secuenciacién de las
distintas poliquistosis con base en las necesidades de cada

caso, pensadas de manera coste-eficiente: 1) panel para la
regién mutagénica responsable de la mayoria de las poli-
quistosis recogidas en la poblacién (85% de las mutaciones
quisticas caen en la regién que comprenden los exones 1-
34 del gen PKD1); 2) panel para las poliquistosis autosémicas
dominantes; 3) panel para las enfermedades poliquisticas mas
comunes en la poblacién; 4) panel para enfermedad comun,
rara y ultrarrara para todos los genes quisticos renales cono-
cidos hasta el momento y, por ultimo, 5) secuenciacién Sanger.

Angiosarcoma epitelioide metastasico sobre
una fistula arteriovenosa
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Los angiosarcomas son tumores raros que suponen menos del
1% de los sarcomas, y son agresivos, con una media de super-
vivencia a los 5 anos del 20% y una mediana se supervivencia
de entre 11 y 15 meses.

A pesar de que muchos pacientes con angiosarcoma (50-80%)
se presentan con enfermedad local, algunos (20-45%) tienen
enfermedad metastdsica a distancia.

A continuacién se presenta un caso clinico de una paciente
trasplantada renal con un angiosarcoma epitelioide de alto
grado sobre una fistula arteriovenosa con metastasis pulmo-
nares.

Mujer de 70 afos que acude a Urgencias por disnea. Habia
recibido un trasplante renal de donante caddver en el afio
2007 por una enfermedad renal crénica de etiologia no filiada,
con creatinina en plasma basal de 1,4mg/dL. Recibia tra-
tamiento inmunosupresor con tacrolimus, micofenolato de
mofetilo y esteroides. Antes del trasplante realizaba hemodia-
lisis mediante FAVI braquiocefélica, que necesité intervencién
quirtrgica en el afio 2012 por aneurisma venoso. Presentaba
sobre la FAVI dolor; se habia realizado un ecodoppler que
resulté normal. Se inicié en Urgencias tratamiento antimi-
crobiano de amplio espectro ante la sospecha de infeccién
respiratoria. Debido a la mala evolucién, se realizé TAC tora-
cica de control en la que se evidenciaron lesiones pulmonares
compatibles con metastasis. Se procedi6 a realizar una biop-
sia pulmonar para tratar de filiar el origen primario del tumor:
las lesiones resultaron compatibles con angiosarcoma. Ante
la presencia de metastasis pulmonares de un angiosarcoma
primario de origen desconocido, se realizé arteriografia de
FAVI que puso de manifiesto una masa muy bien vasculari-
zada en dicha localizacién. Se realizd biopsia de la lesidn, que
fue compatible con angiosarcoma epitelioide.

En pacientes con metdstasis irresecables debe plantearse
tratamiento paliativo para prevenir los sintomas, la rédpida
progresién de la enfermedad y, en algunos casos, para pro-
longar la supervivencia.

En nuestro caso se inicié tratamiento con paclitaxel semanal
con buena evolucién a los 5 meses tras el diagnéstico.



