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aspectos metabolicos relacionados en pacientes
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RESUMEN

Han sido estudiados 20 pacientes no diabéticos tratados con DPCA entre uno y
veintiséis meses, determindndose los siguientes pardmetros: coeficientes peritonea-
les de transferencia de masas (MTC), de la glucosa (G) y de la creatinina (Cr) me-
diante modelos matematicos, tasa peritoneal de absorcién de G en veinticuatro
horas y en 4,5 horas y capacidad de ultrafiltracién peritoneal en condiciones es-
tandar. Como aspectos metabélicos se estudiaron el cambio del peso corporal, la
concentracién de triglicéridos séricos y los niveles plasmaticos de insulina inmu-
norreactiva en situacién basal y tras una sobrecarga oral de G (SOG).

Hemos encontrado una correlacion directa estadisticamente significativa entre
MTC-G y MTC-Cr, r: 0,84, p < 0,001, asi como entre el MTC-G y la absorcion
peritoneal de G, tanto en veinticuatro horas (r: 0,6, p < 0,05) como en 4,5 horas
(r: 0,83, p < 0,001). No se han detectado influencias estadisticamente significati-
vas sobre estos pardmetros del tiempo de estancia en DPCA ni de las peritonitis
pasadas hasta el estudio. La capacidad de ultrafiltracién peritoneal se correlaciona
inversamente con el MTC-G (r: —0,49, p < 0,05) y con la absorcién de G en
veinticuatro horas (r: 0,6, p < 0,05). A pesar de la continua absorcién peritoneal
de glucosa no hemos detectado conexién entre los anteriores pardmetros y los
aspectos metabdlicos estudiados: secrecién de insulina tras SOG, niveles de gluce-
" mia, trigliceridemia ni ganancia de peso corporal.

Concluimos que el mantenimiento de la G en el liquido de d/allsrs esto es, del
lado peritoneal, depende de caracteristicas individuales de cada paciente residen-
tes en la membrana peritoneal; la transferencia de G es muy similar, a la inversa
que la creatinina. La ultrafiltracién depende inversamente de la capacidad de ab-
sorber G. lLa ausencia de correlacién entre estos parametros y los metabdlicos
sugiere otras influencias no peritoneodependientes, determinantes finales del esta-
do de estos dltimos.
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PERMEABILIDAD PERITONEAL A LA GLUCOSA EN DPCA

PERITONEAL PERMEABILITY OF GLUCOSE AND METABOLID ASPECTS OF
CONTINUOUS AMBULATORY PERITONEAL DIALYSIS (CAPD) PATIENTS

SUMMARY

A study was made of 20 non-diabetic patients who had been on continuous
ambulatory peritoneal dialysis (CAPD) for 1-26 months. The following values were
determined: mass transfer coefficients for glucose and creatinine (MTC-G,
MTC-Cr), glucose absorption after 24 hours and 4 1/2 hours, ultrafiltration rate,
basal insulinemia and insulin levels during oral overload of glucose, triglycerides
and weight change. Direct correlation was found between MTC-G and MTC-Cr
(r = 0,84) and between MTC-G and glucose absorption at 24 hours (r = 0,60—
and at 4 1/2 hours (r = 0,83). Neither the length of use of the peritoneal
membrane nor peritonitis have had a significant effect on the parameters studied.
Despite continuous glucose absorption no connection was found in the metabolic
aspects considered: response to oral overload, triglyceride value and weight
change. From our experiment we conclude that the conservation of intraperitoneal
glucose is a characteristic feature of each patient. This is conditioned by the
peritoneal membrane which will regulate the liquid balance but not any related
metabolic aspect.

Key words: Glucose peritoneal transport. Metabolic aspects of CAPD. Peritoneal

ultrafiltration capacity.

Introduccién

La eliminacién de liquidos ingeridos y producidos
por el organismo humano en situacién de insuficien-

cia renal terminal debe realizarse por diilisis; mien-

tras la hemodialisis utiliza la presién hidrostatica para
este cometido, la dialisis peritoneal emplea solucio-
nes de glucosa hiperténica que, al crear un gradiente

osmoético arrastra agua de los capilares peritonea-.

les hacia la cavidad peritoneal ' 2

El creciente namero de pacientes en DPCA estimu-
la a conocer mejor aquellos mecanismos relaciona-
dos con la ultrafiltracién; asimismo, la posible rela-
cién entre absorcién peritoneal de glucosa desde el
peritoneo y trastornos del metabolismo hidrocarbo-
nado requieren profundizacién * *. Recientes des-
cripciones de severo dafio de la capacidad de ultrafil-
tracién peritoneal de algunos de estos paaentes obli-
gan a cuantificar y conocer estos aspectos ® Final-
mente, la creciente incorporacion de diabétlcos a es-
tos programas es una razén mas para estos estudios,
ya que la tasa de absorcién peritoneal de glucosa y
de insulina, en su caso, dependeran de algunos de
estos datos y condicionaran los resultados del trata-
miento a largo plazo ’

El empleo de modelos matematicos aplicados al
proceso de la didlisis para cuantificar la maxima ca-
pacidad de transporte de solutos permite un examen
individual y seguro de la interrelacién paciente-
liquido de dilisis que determmara algunas peculiari-
dades del proceso dialitico ®'2. Nuestro objetivo ha
sido estudiar dlcha’*capacxdad a través de la determi-
nacion del coeficiente peritoneal de transferencia de

masas de la glucosa y otros solutos en un grupo de
pacientes en DPCA vy relacionarlos con algunos as-
pectos del metabolismo hidrocarbonado.

Material y métodos

| Han sido estudiados 20 pacientes estables no dia-
béticos inicialmente en tratamiento con DPCA. Nin-
guno de ellos padecia enfermedad vascular severa
(esclerosis sistémica, hipertensién maligna). Su tiem-
po de tratamiento dialitico oscilaba entre un mes (dos
pacientes) y veintiséis meses (cinco pacientes). Su
ndmero de peritonitios previas era de cero a siete
episodios (un paciente), todas resueltas, segin crite-
rios citolégicos, en un plazo inferior a tres dias.

La determinacion del coeficiente peritoneal de
transferencia de masas (MTC) de glucosa se realizd
bajo condiciones ya descritas en anteriores
trabajos '°: basicamente, peritoneo libre de agresion
por cuatro semanas, no uso de drogas vasoactivas en
las" proximidades de la prueba y utilizacién de
Dianeal ® con dextrosa 1,36 %; durante doscientos
setenta minutos se tomaron sucesivas muestras de li-
quido de dialisis con varios bamboleos de 50 c.c.
cada uno para seguir el perfil de saturacién perito-
neal de la glucosa y de saturacién de creatinina. Las
muestras de sangre se tomaron al inicio y final de la
prueba. Todas ellas se conservaron congeladas hasta
su andlisis; se empled el método de la glucosa oxida-
sa para la glucosa y un autoanalizador para la creati-
nina. Para el calculo del MTC se empled un modelo
bicompartimental expuesto con todo detalle en tra-
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bajos previos ''. El coeficiente peritoneal de permea-
bilidad convectiva para la glucosa se calculé de
acuerdo con Pyle et al. ', La solucién de las ecuacio-
nes del modelo matematico se realizé por el método
de minimizacién cuadritica’ de Runge-Kutta en un
ordenador IBM "',

Por otra parte, se calcularon también:

Tasa de ultrafiltracién peritoneal estandarizada du-
rante veinticuatro horas: Durante tres dias se empled
un esquema fijo de intercambios en horario y con-
centracion de glucosa de la solucién de dialisis peri-
toneal, consistente en uno de 3,86 % mantenido
seis horas en peritoneo y tres de 1,36 % mantenidos

dos y cinco horas y el restante ocho. La tasa se ex-

presa como ml/minuto de balance negativo medio
de los tres dias; los célculos se hicieron mediante pe-
sada, considerando la densidad del efluente (liquido
drenado del peritoneo después de la correspondien-
te permanencia) como la del agua.

Tasa de absorciéon de glucosa en veinticuatro ho-
ras: Calculada segin balance de masas, siguiendo la
técnica del apartado anterior y determinando glucosa
en las bolsas que iban a emplear los pacientes.

Los nueve pacientes con méas tiempo en DPCA fue-
ron sometidos a una sobrecarga oral con 75 g. de
glucosa y se les determinaron glucemia e insulinemia
{mediante RIA) a los treinta, sesenta, noventa y ciento
veinte minutos. El valor de la produccién de insulina
se ha expresado como sumatorio de todos los valores
(Z IRI). Quince sujetos normales constituyeron el gru-
po control.

En todos los pacientes se cuantificaron triglicéridos
plasmaticos (autoanalizador) y VLDL (método elec-
troforético) en varias ocasiones. La evolucion del pe-
so corporal ha sido seguida diariamente durante todo
el periodo de tratamiento. Un paciente que se hizo
diabético a los doce meses de DPCA sélo fue inclui-
do en los estudios de transporte peritoneal realizados
previamente. )

Para controlar la estabilidad y reproductibilidad de
los MTCs, el estudio cinético ha sido repetido cada
seis meses en los pacientes en que ello era posible; en
ningln caso se apreciaron cambios superiores al 5 %.

Las ingestas caldrica y proteica fueron evaluadas
por encuesta dietética y calculo de tasa de catabolis-
mo proteico a partir de la generacién (G) de nitrége-
no ureico [PCR = (G nitrégeno ureico + 1,5) X
9,35] expresada en g/kg/dia; todos los pacientes
mantenian ingesta calérica de 35-40 kcal/kg/dia-y
proteica de 0,9-1,2 g/kg/dia.

El uso de intercambios hiperténicos (glucosa,
3,86 %) a lo largo del tratamiento ha sido ajustado
siempre en bases individuales, de acuerdo con los
requerimientos para mantener un adecuado estado
del volumen circulante.

El andlisis estadistico de los resultados vy la posible
interdependencia de las variables incluidas fue reali-
zado mediante la determinacién del coeficiente de
correlacién lineal (r).
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Resultados

En la tabla | se encuentran detallados los valores
medios y el rango de parametros de transferencia de
masas peritoneales, capacidad de ultrafiltracién y ba-
lance de glucosa diario; los valores de glucemia an-
tes y al cabo de doscientos setenta minutos de un
intercambio normal de DPCA se encuentran en la ta-
bla Il. El paralelismo de los valores de los MTCs de
glucosa y creatinina queda confirmado por la exis-
tencia de una relacién lineal directa entre ambos, tal
y como se refleja en la figura 1 (r: 0,84, p < 0,001).

En la figura 2 se ilustra la correlacién negativa
existente entre capacidad de difusién peritoneal de
la glucosa y capacidad de ultrafiltracion (r: —0,49
(p < 0,05). Esta correlacion se confirma también co-
mo significativa cuando se compara aquel parimetro
con la absorcién de glucosa en un periodo mayor (vein-
ticuatro horas), como se refleja en la figura 3; la absor-
cion diaria de glucosa por peritoneo esta relacionada
directamente con el valor del MTC de glucosa (r:
0,6, p < 0,05). La figura 4 presenta, por fin, la corre-
lacién inversa entre tasa de ultrafiltracién y absorcién
de glucosa en veinticuatro horas, como era de espe-
rar (r; —0,6, p < 0,05). La correlacién lineal del
MTC-glucosa es mucho mas estrecha si en lugar de
considerar absorcion peritoneal de glucosa a las
veinticuatro horas se cuantifica la de un solo inter-
cambio (4,5 horas), reduciendo errores en medicién;
este dato estd reflejado en la figura 5 (r: 0,83, p <
0,001).

En la tabla Ii se presentan los valores medios de los
parametros de metabolismo hidrocarbonado vy lipidi-
co estudiados; destacan entre ellos la reconocida ten-
dencia general de estos pacientes a la hipertrigliceri-
demia y el correspondiente aumento de las VLDL.
Por otra parte, debe reflejarse la variabilidad en el
incremento de peso sufrido por los pacientes obser-
vados al menos un ano en DPCA; es de destacar la
escasa relacién con el uso o abuso de bolsas con
mayor contenido de glucosa y la confirmacion de
tendencias previas, es decir, a ganar peso aquellos
mas sedentarios y/o con alimentaciones de mayor
contenido calérico. Los valores del sumatorio de in-
sulinemia tras sobrecarga oral de glucosa (SOG) re-
flejan, respecto a controles, el hiperinsulinismo basal
conrespuesta no normalmente crecienté a lasobrecarga.

La longitud del tiempo en DPCA y el nimero de
peritonitis previas no se correlacioné con ninguno de
los parametros estudiados. El agrupamiento de pa-
cientes de acuerdo con valores extremos de MTC-
glucosa no diferencié a los pacientes para tiempo de
DPCA o peritonitis.

Tampoco encontramos correlacion significativa en-
tre trigliceridemia o ganancia de peso en un afo. con
MTC de glucosa o glucosa absorbida por via perito-
neal. Finalmente, tampoco encontramos correlacién
entre insulinemia basal o sumatorio tras SOG vy los
parametros estudiados, evidenciando la escasa y len-
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Fig. 1.—Correlacion lineal entre los coeficientes peritoneales de
transferencia de masas de glucosa y creatinina.

Fig. 2.—Correlacidn lineal entre tasa de ultrafiltracion y coeficien-
te de transferencia de masas peritoneal de glucosa.
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Fig. 3.—Correlacién lineal entre coeficiente de transferencia de
masas peritoneal de glucosa y absorcién peritoneal de glucosa en
veinticuatro horas.

Fig. 4.—Correlacién lineal entre tasa de ultrafiltracion y absorcion
peritoneal de glucosa en veinticuatro horas.

Tabla I. Valores medios y rango de los parametros

peritoneales de los 20 pacientes (£ DS)

MTC de creatinina: 9,4 £ 4,1 (3,7-17,6) ml/min.
MTC de glucosa: 8,1 £ 3,0 (4-13,5) ml/min.

Absorcién peritoneal de glucosa:

4,5 horas: 22,0 £ 1,5 (19,8-24,5) g.
24 horas: 98,0 % 25,0 (60-162) g.

Ultrafiltracién peritoneal:

Estandar: 1,27 % 0,57 (0,6-2,1) ml/min.
Permanencia peritoneal 4,5 h. (volumen drenado): 8,2 * 0,91
(6,7-9,8) ml/min.

Pardmetros de metabolismo
hidrocarbonado de pacientes y controles.
Valores medios y rango (£ DS).

Tabla 11.

Glucemia minuto o de intercambio 1,5 %: 0,96 *+ 0,15 (0,77~
1,21) g/l. (n: 20).

Glucemia minuto 270 de intercambio 1,5 %: 0,8 £ 0,16 (0,71-
1,39) g/l. (n: 20).

Pacientes n  Controles (n: 15)
Triglicéridos 195 £ 113 (70-260) 19 110 £ 30 mg/dl.
VLDL .......... 317 (20-37) 14 15 %5 %
Incremento peso. 1,5 * 1,6 (—1-+4) 14 — kg/afio
Insulinemia ..... 34,5 + 26 (2-52) 9 7,8 +3,4 U/ml
Z Insulinemia ..523,5 £ 557 (98-1.950) 9 207 =50 U/ml.
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Fig. 5.—Correlacién lineal entre absorcién de glucosa en un inter-
cambio normal (4,5 horas) y coeficiente de transferencia de masas
peritoneal de glucosa.

ta carga de glucosa que supone un intercambio de
DPCA con glucosa 1,36 %.

Discusion

Recientes publicaciones > '3 sobre serios proble-
mas presentados por pacientes en DPCA, en torno a
su inadecuada capacidad de ultrafiltracién perito-
neal, llaman la atencién sobre la necesidad de un
mejor conocimiento de la fisiologia y fisiopatologia
del transporte peritoneal de agua. El objetivo del pre-
sente trabajo ha sido contribuir a ello mediante la
aplicacion de modelos matematicos al proceso de la
didlisis. La preocupacion existente sobre problemati-
ca metabélica, derivada de la sobrecarga peritoneal
diaria de glucosa, justifica asimismo la otra parte del
estudio, que intenta relacionar hechos con posible
dependencia * °.

Como ya era conocido ' ™. y como se deduce de
nuestros datos, la capacidad peritoneal para retener
glucosa en el liquido de didlisis determina la pérdida
diaria de liquido en el paciente en DPCA. Entre las
posibles maneras de cuantificar esta capacidad (MTC
de glucosa, absorcién a las veinticuatro horas o ab-
sorcion a corto plazo: 4,5 horas) hemos intentado
definir aquella con mayor fiabilidad, facilidad y re-
productibilidad; de ellas, sin duda, el MTC de gluco-
sa representa de manera méas perfecta la auténtica
permeabilidad-capacidad del peritoneo a esta molé-
cula, pero la dificultad en su determinacion y la
complejidad de las pruebas a realizar le hace engo-
rroso para un control seriado como serfa deseable. El
hallazgo de una magnifica correlacion lineal directa
entre aquél y la absorcién de glucosa en 4,5 horas,
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es decir, durante un intercambio aproximadamente
normal, supone la posibilidad de utilizar esta medida
para dedudir el MTC de glucosa con fiabilidad
(r: 0,83). La cantidad de glucosa absorbida a las
veinticuatro horas mantiene una peor correlacion
con el MTC, probablemente por introducir errores de
método con mas facilidad.

Otro hallazgo significativo de nuestro estudio ha
sido la demostracién de una correlacién entre los va-
lores de MTC de la glucosa y creatinina, lo que per-
mite suponer una gran similitud entre ambos trans-
portes; fa mayor facilidad para medir creatinina en
muestras mltiples almacenadas supone una peque-
fia ventaja para la realizacién de este tipo de estu-
dios. La buena correlacién permite un ahorro de de-
terminaciones sin pérdida de la exactitud.

De cualquier manera queda una vez mas compro-
bado que son las propiedades peritoneales, permea-
bilidad y superficie de intercambio (medidas a través
del MTC) quienes determinan, a igualdad de carga
peritoneal de glucosa, los pacientes a los que esta
carga podra suponer un reto metabélico. Sin embar-
g0, y segln nuestros otros hallazgos, esto no se tra-
duce cuando se usan intercambios 1,36 % de dextro-
sa, en una alteracion evidente de la glucemia, la tri-
gliceridemia o la insulinemia. Evidentemente no te-
nemos posibilidades de cuantificar los pequefios in-
crementos en la produccién de insulina, que sin du-
da se producen, adecuando asi la situacién metabdli-
ca. La ausencia de correlacién lineal simple entre los
valores de transferencia peritoneal de glucosa y los
parametros de metabolismo hidrocarbonado estudia-
dos refleja la complejidad de estos hechos, en los que
juegan un papel tanto o mas importante la dieta y el
ejercicio fisico. Las modificaciones del peso corporal
a medio plazo en pacientes en DPCA aparecen estar
determinada también por todos estos factores simui-
taneamente.
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