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3 Titulo

Eficacia del Sevelamero en el manejo del Hiperparatiroidismo secundario en
pacientes con enfermedad renal cronica terminal en terapia de reemplazo renal del
Hospital Victor Lazarte Echegaray 2019 — 2020.



4 Resumen

El proposito principal de esta investigacion fue evaluar la efectividad del Sevelamero
para tratar el hiperparatiroidismo secundario en pacientes sometidos a terapia de
reemplazo renal en el Hospital Victor Lazarte Echegaray. La muestra consistid en 66
pacientes cuyos expedientes médicos cumplian con los criterios de inclusion y
exclusion.

Se observaron cambios significativos en los niveles medios de calcio, fosforo y
parathormona al inicio y al final del estudio: el calcio basal pasé de 10.152 mEg/L a
9.9197 mEq/L, el fésforo de 6.5206 mg/dL a 6.6041 mg/dL, y la parathormona de
826.7508 pg/mL a 717.2620 pg/mL.

Se encontré una disminucion significativa en los niveles de calcio, fdésforo y
parathormona en pacientes con hiperparatiroidismo secundario en enfermedad renal
cronica (p=0.02; p<=0.05), (p=0.007; p<=0.05), (p=0.036; p<=0.05) respectivamente.
En conclusion, se evidencié que el tratamiento con Sevelamero es efectivo para el
hiperparatiroidismo secundario en pacientes con terapia de reemplazo renal en el

Hospital Victor Lazarte Echegaray.

Palabras clave: Eficacia, Sevelamero, Hiperparatiroidismo
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5 Abstract

The main objective of this research was to determine the effectiveness of Sevelamer
in treating secondary hyperparathyroidism in patients undergoing renal replacement
therapy at the Victor Lazarte Echegaray Hospital. For this purpose, the sample

comprised 66 patients whose medical records met the inclusion and exclusion criteria.

Significant changes were observed in the mean levels of calcium, phosphorus, and
parathormone at the beginning and end of the study: baseline calcium decreased from
10.152 mEg/L to 9.9197 mEq/L, phosphorus increased from 6.5206 mg/dL to 6.6041
mg/dL, and parathormone decreased from 826.7508 pg/mL to 717.2620 pg/mL.

A significant decrease was found in the levels of calcium, phosphorus, and
parathormone in patients with secondary hyperparathyroidism in chronic kidney
disease (p=0.02; p<=0.05), (p=0.007; p<=0.05), (p=0.036; p<=0.05) respectively.

In conclusion, it was evidenced that Sevelamer treatment is effective for secondary
hyperparathyroidism in patients undergoing renal replacement therapy at the Victor
Lazarte Echegaray Hospital.

Keywords: Efficacy, Sevelamero, Hyperparathyroidism
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6 Introduccion
Antecedentes y fundamentacion cientifica
Antecedentes

En un trabajo realizado por Basutkar, y otros (2021), demostraron que el farmaco
Sevelamero tiene mdaltiples acciones pleiotropicas en el perfil lipidico, diversos
marcadores inflamatorios y niveles de glucosa en sangre en pacientes con enfermedad
renal cronica. Los autores llevaron a cabo una revision sistematica y un metaanalisis
para comparar estos efectos pleiotropicos del Sevelamero con otros quelantes de
fosfato utilizados en pacientes con enfermedad renal cronica, como el carbonato de
calcio, acetato de calcio, los quelantes de fosfato a base de calcio (CBPB) y el
carbonato de magnesio combinado con acetato de calcio. Se identificaron ensayos
controlados aleatorios relevantes publicados desde el 1 de enero de 2001 hasta el 31
de noviembre de 2019 en diversas bases de datos confiables. Se evalué de forma
independiente la elegibilidad y el riesgo de sesgo de todos los estudios incluidos,
utilizando el formulario modificado de extraccion de datos de Cochrane. Esta revision
incluyd 44 estudios para analisis cualitativo y 28 informes para analisis cuantitativo.
Un metaanalisis de tres estudios (n = 180) mostr6 que la hemoglobina glucosilada
habia disminuido significativamente en los pacientes tratados con Sevelamero (DM:
0,5 %; p = < 0,001). En comparacion con los quelantes de fosfato a base de calcio, el
Sevelamero mostré una reduccion significativa de las lipoproteinas de baja densidad
(DM: -19,43 mg/dL; p =< 0,001) y del colesterol total (DM: -19,98 mg/dL; p <0,001).
También se destacd un aumento significativo de las lipoproteinas de alta densidad

(DM: 1,29 mg/dl; p = 0,05) en los pacientes tratados con Sevelamero.

También en China Xie, Ye, & Li (2018), examinaron la efectividad y seguridad
de PA21 en comparacion con Sevelamero en pacientes sometidos a dialisis. Tras una
exhaustiva busqueda en bases de datos como Medline, Embase, Science Citation
Index, el Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados y Registros de Ensayos
Clinicos, se identificaron ensayos controlados aleatorios que comparaban PA21 y

Sevelamero en pacientes bajo dialisis. Se concluyd que PA21 puede regular el fésforo



sérico de manera efectiva con una menor cantidad de pastillas y menos efectos
secundarios en comparacion con Sevelamero. Por ende, PA21 podria representar una
alternativa valiosa para los pacientes en dialisis con hiperfosfatemia, especialmente

cuando estos no toleran el Sevelamero.

También en Irdn Jandaghi, y otros (2021), realizaron un estudio con el objetivo
de investigar los efectos del Sevelamero y el carbonato de calcio, como quelantes de
fosfato, sobre los niveles séricos de magnesio, calcio y fésforo en pacientes con
hemodialisis (HD). El estudio consistié en un ensayo clinico paralelo con 54 pacientes
sometidos a HD en el Hospital Kosar de Semnan. Los criterios de inclusion fueron
enfermedad renal terminal (ERT), tratamiento alternativo con HD durante al menos 3
meses 3 veces por semana Yy niveles séricos de fosfato superiores a 4,5 mg/dL. Los
resultados mostraron que el carbonato de calcio y el Sevelamero aumentaron el nivel
de magnesio sérico en 0,20 (P = 0,028) y 0,26 (P = 0,002), en promedio, que fueron
estadisticamente significativos. La administracion de carbonato de calcio no cambid
significativamente los niveles séricos de calcio (P = 0,53), mientras que Sevelamero
redujo los niveles séricos de calcio en 0,23 (P = 0,017), en promedio. Se concluy6 que
ambos farmacos (Sevelamero y carbonato de calcio) previnieron la hipomagnesemia
y aumentaron los niveles séricos de magnesio, pero no se encontraron diferencias
significativas en los niveles sanguineos de calcio, foésforo y magnesio en comparacién

con los dos farmacos.

Otro estudio realizado en Canada por Habbous y otros (2018), determinaron que
el quelante de fésforo mas adecuado para el tratamiento de la hiperfosfatemia en la
enfermedad renal cronica (ERC). Para ello, se llevé a cabo una revision sistematica y
un metaanalisis de ensayos aleatorios que comparaban Sevelamero o lantano con otros
quelantes de fosforo en pacientes con ERC. Se examinaron 51 ensayos que incluyeron
a 8829 pacientes. En comparacion con los quelantes a base de calcio, tanto el
Sevelamero como el lantano redujeron el riesgo de hipercalcemia [RR 0,27 (IC 95 %
0,17-0,42) para Sevelamero; RR 0,12 (IC 95 % 0,05-0,32) para lantano]. Se observo

que el Sevelamero mostré una reduccion no significativa en la mortalidad y en las tasas



de hospitalizacion, junto con una significativa disminucion en la incidencia de

hipercalcemia en comparacion con los quelantes a base de calcio.

Un estudio realizado por Flores Cruzado & Laveriano Sabrera (2021)
establecieron que la asociacion entre el uso de Sevelamero y la enfermedad renal
cronica en pacientes atendidos en el servicio de nefrologia. Esta investigacion tuvo un
disefio basico, no experimental, de naturaleza cuantitativa, descriptiva, correlacional y
retrospectiva. La muestra consistio en 101 historias clinicas de pacientes con
enfermedad renal cronica, con una distribucion de género del 51.5% para hombres y
del 48.5% para mujeres. Del total de pacientes, el 86.1% tenia edades comprendidas
entre los 30 y 70 afos. Se encontrd que el 96% presentaba niveles elevados de fésforo
en sangre, el 45% presentaba un indice de masa corporal alto, el 31% tenia presién
arterial elevada, el 76% habia sido diagnosticado con enfermedad renal crénica en
estadio cinco y en diélisis, el 13% fue diagnosticado con trastorno del metabolismo
del fésforo, y el 12% con hiperparatiroidismo secundario. En cuanto al consumo de
Sevelamero, el 38.6% tomaba 3 tabletas al dia, el 29.7% tomaba 2 tabletas al dia y el
23.8% tomaba entre cuatro y ocho tabletas al dia. Respecto a la frecuencia de consumo,
el 39.6% tomaba una tableta cada 8 horas, el 30.7% tomaba una tableta cada 12 horas
y el 12.9% tomaba dos tabletas cada 8 horas. En conclusion, no se encontré una
relacién significativa entre el uso de Sevelamero y la presencia de enfermedad renal

cronica en los pacientes estudiados.

En la ciudad de Lima, Pert, Méndez-Chacon y otros (2018), el propésito de este
estudio fue examinar estos trastornos en pacientes sometidos a hemodialisis en el
contexto peruano. Se incluyeron 1551 pacientes de hemodialisis provenientes de 55
centros vinculados al Sistema Social de Salud del Peru en la ciudad de Lima. La edad
promedio de los pacientes fue de 59.5 + 15.6 afios, con una duracion media en
hemodialisis de 58.0 £ 54.2 meses. Todos los pacientes recibieron dialisis con una
concentracion de calcio en el liquido de dialisis de 3.5 mEqg/l, y el 68.9% de ellos
fueron recetados con quelantes de fosforo, siendo el carbonato de calcio el mas
prescrito (98.4%). Un porcentaje significativo de pacientes presento niveles séricos de
calcio por encima y de fosforo por debajo de los rangos recomendados en las guias
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KDOQI (32.8% y 37.3%, respectivamente). Mas del cincuenta por ciento de los
pacientes mostraron valores de PTH sérica por debajo de los rangos recomendados por
las guias KDOQI y KDIGO (56.4% y 51.6%, respectivamente). Los pacientes
incluidos en este estudio fueron comparativamente mas jovenes que los de otros
estudios y mostraron hipofosfatemia y una PTH suprimida, probablemente debido a
una sobrecarga de calcio excesiva a través del liquido de didlisis y al uso de agentes

quelantes de fosfato que contienen calcio.

También Zavaleta Gavidia (2022) en su estudio examind los quelantes de
fésforo, incluyendo el Sevelamero, los cuales disminuyen la absorcion de fosforo
proveniente de la dieta en el tracto gastrointestinal. Se empled el enfoque basado en la
evidencia NUBE. La busqueda bibliografica se realiz6 en PUBMED, SCIELO y
SCIENCE DIRECT, identificando 344 articulos. De estos, se seleccionaron 10
articulos para su revision utilizando la herramienta de lectura critica CASPE.
Posteriormente, se opt6 por un metaanalisis titulado "eficacia comparativa y seguridad
de quelantes de fosforo en pacientes con hiperfosfatemia con enfermedad renal
crénica”, con un nivel de evidencia All y un grado de recomendacion fuerte. Segun la
experiencia del investigador, el analisis critico permitid concluir que los agentes
aglutinantes de fosfato a base de hierro eran preferibles tanto en términos de eficacia

como de seguridad.
Fundamentacion Cientifica.
El sistema renal — riflones

Los rifiones desempefian un papel fundamental en la eliminacion de los productos de
desecho hidrosolubles del cuerpo humano, constituyendo la principal via de excrecién
de estas sustancias. Ademas de los rifiones, el higado también participa activamente
en esta funcion crucial. El higado tiene la capacidad de metabolizar y transformar una
variedad de sustancias, ya sean exogenas (externas al cuerpo) o enddgenas (producidas
dentro del organismo), en compuestos hidrosolubles. Estos compuestos son mas
facilmente solubles en agua y, por lo tanto, pueden ser eliminados de manera eficiente

a través de la orina por los rifiones. Esta colaboracion entre el higado y los rifiones
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asegura una eliminacion efectiva de sustancias potencialmente toxicas del cuerpo
humano, contribuyendo asi a mantener el equilibrio interno y la salud del individuo.
(Palit & Kendrick, 2015).

Los rifiones son fundamentales para mantener el equilibrio constante del organismo,
regulando tanto el volumen como la osmolalidad sanguinea, y ajustando las
concentraciones de diversos electrolitos y sustancias como el agua, sodio, potasio,
calcio, magnesio y fosforo mediante procesos de excrecion o reabsorcion selectiva.
Ademas, desempefian un papel crucial en el equilibrio acido-base, eliminando
sustancias acidas y, en ocasiones, bases para contrarrestar los desequilibrios
producidos por el metabolismo de ciertos alimentos. Esta funcion renal es esencial
para mantener la homeostasis interna del cuerpo, asegurando un entorno adecuado para
el funcionamiento optimo de las células y los tejidos, y contribuyendo asi a la salud

general del individuo (Daugirdas, 2019).
Funciones de los rifilones

a) Regulacion del equilibrio hidrico y de los electrolitos
El cuerpo humano mantiene un estado de equilibrio dinamico en todos los
aspectos, lo que implica que la entrada y salida de sustancias se encuentran en un
balance constante. Esta armonia se extiende a todas las sustancias que ingresan y
salen del organismo. Los rifiones desempefian un papel esencial en este equilibrio
al regular cuidadosamente la salida de agua, diversos electrolitos y otras sustancias
para que coincidan estrechamente con su entrada. Este proceso garantiza que las
concentraciones de estas sustancias se mantengan en niveles 6ptimos y estables
en el cuerpo humano. Es a través de la regulacion finamente sintonizada de estos
procesos que el cuerpo puede mantener su homeostasis interna y funcionar de
manera eficiente para mantener la salud y el bienestar del individuo (D'Marco,
Lima-Martinez, Karohl, & Chacin, 2020).

b) Mantenimiento del equilibrio acido — basico
Los liquidos, incluyendo acidos y bases, ingresan al cuerpo a través de la ingesta

de alimentos y bebidas, asi como por procesos metabdlicos internos. Para
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d)

mantener un equilibrio adecuado, nuestro organismo debe excretar tanto los
acidos como las bases que se acumulan. Ademas, es esencial regular la
concentracion de iones hidrogeno libres, lo que determina el pH, dentro de un
rango especifico para garantizar un entorno interno estable y funcional. Los
rifones desempefian un papel fundamental en estas tareas, utilizando una
combinacion de procesos de eliminacion y sintesis para lograrlo. Asi, los rifiones
contribuyen significativamente a mantener el equilibrio acido-base y la
homeostasis general del cuerpo humano, lo que es fundamental para la salud y el
funcionamiento 6ptimo del organismo (D'Marco, Lima-Martinez, Karohl, &
Chacin, 2020).

Eliminacion de sustancias de desecho enddgenas o exdgenas

El cuerpo humano continuamente produce productos finales como resultado de
procesos metabdlicos, muchos de los cuales no tienen funciones esenciales y
pueden volverse perjudiciales en concentraciones elevadas. Por consiguiente, es
crucial que estos productos sean excretados del cuerpo en proporcién a como se
producen. En este sentido, los rifiones desempefian un papel activo y colaborativo
con el higado en la eliminacion de hormonas, fArmacos y otras sustancias extrafias
que ingresan al organismo. Esta accidén conjunta garantiza que el cuerpo se
mantenga libre de desechos nocivos y que sus funciones vitales se lleven a cabo
de manera eficiente (Guillamas, y otros, 2017).

Control de la presion arterial

Los rifiones desempefian un papel crucial en la eliminacion de desechos
metabolicos como la urea y las sales del cuerpo. Sin embargo, una funcion que a
menudo pasa desapercibida es su papel en el control de la presion arterial. Esta
regulacion de la presion arterial esta estrechamente ligada al equilibrio controlado
del agua y del sodio (Na) por parte de los rifiones. Ademas, los rifiones participan
activamente en la regulacion directa de la presion arterial mediante la sintesis de
sustancias vasoactivas. Estas sustancias, que acttan sobre el masculo liso de las
venas Yy arterias periféricas, tienen un impacto significativo en la dilatacion o
constriccion de los vasos sanguineos, lo que influye directamente en la presion

arterial. Asi, los rifiones no solo desempefian un papel vital en la eliminacion de
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f)

desechos, sino que también son un componente integral del sistema de regulacion
de la presion arterial del cuerpo humano (Guillamas, y otros, 2017).

Control de la produccion de eritrocitos

La eritropoyetina es una hormona proteica esencial en la regulacion de la
produccion de eritrocitos en la médula 6sea, siendo los rifiones su principal fuente
de origen, aunque el higado también contribuye, aunque en menor medida. Las
células renales responsables de la sintesis de esta hormona pertenecen a un grupo
especial localizado en el intersticio. Este mecanismo de produccién y liberacion
de eritropoyetina es vital para mantener un adecuado nivel de glébulos rojos en la
circulacién sanguinea, contribuyendo asi al transporte de oxigeno y la salud
general del organismo. La eritropoyetina, al estimular la médula Gsea para
producir mas eritrocitos, desempefia un papel fundamental en la regulacion del
equilibrio hematopoyético y la respuesta a la hipoxia. La comprension de este
proceso es esencial para el tratamiento de trastornos relacionados con la
produccién de glébulos rojos, como la anemia (Braunstein, 2022).

La eritropoyetina es responsable de activar la médula 6sea, impulsando la
produccion de eritrocitos y asegurando asi la adecuada oxigenacién del cuerpo.
Sin embargo, en la enfermedad renal cronica, la disminucion en la secrecion de
eritropoyetina puede resultar en una reduccion en la actividad de la médula 6sea,
lo que se convierte en un factor significativo en el desarrollo de la anemia
asociada. La comprension de este mecanismo es crucial para el manejo efectivo
de la anemia en pacientes con enfermedad renal cronica, donde el tratamiento
puede incluir terapias dirigidas a estimular la produccion de eritropoyetina o la
administracion de eritropoyetina recombinante para compensar la deficiencia y
mejorar los niveles de glébulos rojos (D'Marco, Lima-Martinez, Karohl, &
Chacin, 2020).

Produccion de vitamina D

La sintesis de vitamina D implica una serie de pasos bioquimicos complejos,
siendo su transformacion final y crucial llevada a cabo en los rifiones. Es en los
riflones donde se produce la forma activa de la vitamina D, conocida como 1,25-

dihidroxivitamina D. La regulacion de este proceso se encuentra bajo la influencia
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9)

de hormonas que controlan el equilibrio de calcio y fosfato en el organismo
(Araque Esquivel, Florez Moncada, & Rivera Larios, 2016).

Este mecanismo es esencial para mantener la homeostasis mineral y 6sea, ya que
la vitamina D desempefia un papel fundamental en la absorcion intestinal de calcio
y fosfato, la mineralizacion Gsea y la regulacion de los niveles de calcio en la
sangre. Por lo tanto, comprender la sintesis y regulacion de la vitamina D en los
rifiones es crucial para abordar trastornos metabdlicos 6seos y otras enfermedades
asociadas con la deficiencia de vitamina D (Penddn Ruiz de Mier, Garcia-
Montemayor, Ojeda Lépez, Moyano Peregrin, & Soriano Cabrera, 2019).
Control de la gluconeogénesis

Los niveles de glucosa se encuentran estrictamente regulados en todo momento
en el organismo. La gluconeogeénesis es el proceso metabolico encargado de
generar glucosa a partir de precursores no hexosas y desempefia un papel crucial
en mantener la homeostasis de la glucosa, especialmente durante periodos de
ayuno o estrés. Se reconoce cada vez mas la contribucion del rifion a la
gluconeogénesis sistémica. Después de la absorcion, aproximadamente el 40% de
la gluconeogenesis enddgena tiene lugar en el rifidn, principalmente en el tabulo
proximal. El lactato es el sustrato principal para la gluconeogénesis renal, y su
proceso estd regulado por niveles de insulina y glucosa celular, ademas de la
acidosis y las hormonas del estrés. Por consiguiente, el rifidn desempefia un papel
crucial en mantener la homeostasis de la glucosa y el lactato durante situaciones
de estrés. Aunque el impacto de la enfermedad renal aguda y crénica, asi como la
lesion tubular proximal, en la gluconeogénesis no esta completamente
comprendido, evidencia reciente sugiere que la gluconeogenesis renal alterada
podria influir de manera significativa en las alteraciones metabolicas sistémicas
y, en consecuencia, en el pronostico. Esta revision aborda la bioquimica de la
gluconeogénesis, la comprension actual de la gluconeogénesis renal, sus cambios
en la enfermedad renal, y la importancia clinica de este proceso bioldgico

fundamental en la fisiologia humana (Legouis, Faivre, Cippa, & Seigneux, 2020).
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Enfermedades de los riflones

Hay varias enfermedades que impactan directamente en las distintas partes de los
rifiones, incluyendo los delicados enrejados de glomérulos, tabulos y venas tubulares
que constituyen la estructura renal. En dltima instancia, algunas partes de los
glomérulos, o incluso los glomérulos enteros, pueden experimentar fibrosis junto con
sus tubulos adyacentes, lo que resulta en una disminucion proporcional o pérdida de
su capacidad funcional (Daugirdas, 2019). Entre la principal enfermedad tenemos la

siguiente:

a) Enfermedad Renal Cronica (ERC)

La enfermedad renal crénica (ERC) afecta de manera significativa al
metabolismo mineral del cuerpo. Esta condicion conlleva no solo trastornos
0seos, sino también calcificaciones vasculares y en tejidos blandos, abarcando
todos los aspectos anormales del metabolismo del calcio, fésforo, hormona
paratiroidea y vitamina D presentes en pacientes con ERC. A medida que la
funcién renal se deteriora y la filtracion glomerular disminuye, los rifiones
enfrentan una mayor carga para excretar el fosfato, lo que conlleva al aumento
del factor de crecimiento de fibroblastos (FGF23), una hormona clave en la
regulacion de la excrecion de fosfato. Este desequilibrio mineral no solo afecta
la salud 6sea, sino que también puede tener implicaciones graves en la salud
cardiovascular y el bienestar general del paciente con ERC (Guillamas, y otros,
2017).

A medida que progresa la enfermedad renal cronica (ERC), se observa una
disminucion del apetito, pérdida de peso, nduseas, vémitos, malestar general,
fatiga, debilidad, dolor de cabeza, picazdn (prurito), insomnio, entre otros
sintomas. La anemia, la acumulacion de acidos en el cuerpo (acidosis) y el
aumento del fosforo en la sangre (hiperfosfatemia) se intensifican gradualmente,
lo que conduce al desarrollo de hiperparatiroidismo secundario, caracterizado
por un descontrol en los niveles de la hormona paratiroidea (PTH). Aunque

algunas complicaciones, como la hipertension arterial y la anemia, pueden
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aparecer temprano en la progresion de la enfermedad renal, la mayoria de los
sintomas asociados con la ERC surgen en etapas avanzadas, cuando varios
organos Yy sistemas se ven afectados. Es crucial la prevencion y el tratamiento de
estas complicaciones para retrasar la progresion de la ERC y mantener la calidad
de vida de los pacientes (Teruel y otros, 2015).

Araque Esquivel, Florez Moncada, & Rivera Larios (2016) sefialan que los
pacientes con hiperparatiroidismo secundario en enfermedad renal crénica
experimentan dificultades en la sintesis y activacion de la vitamina D debido a
diversos mecanismos, lo que resulta en una reduccion en la absorcion de calcio
en el intestino. Esto desencadena la activacion de sistemas metabdlicos de
compensacion para prevenir la hipocalcemia. Se aclara que el calcio no solo es
crucial para la integridad del esqueleto 6seo, sino que también desempefia
funciones vitales en la contractilidad muscular, incluyendo el musculo cardiaco,
asi como en la transmision nerviosa, endocrina, el sistema de coagulacion y los
procesos enzimaticos. En conclusion, la enfermedad renal crénica desencadena

un fendmeno en cascada que afecta multiples sistemas del cuerpo.
Sevelamero como farmaco

a) Definicién
Este medicamento es un polimero exento de metales y calcio que se une a iones
de fosforo, formando complejos (quelatos) que no son absorbibles. Contiene
multiples aminas separadas por un atomo de carbono en la estructura del
polimero, las cuales se protonan parcialmente en el sistema digestivo. Por lo
tanto, estas aminas protonadas se unen a iones cargados negativamente, como el
fosfato presente en la dieta diaria, que se encuentra en el intestino. Se encuentra
disponible en las formas farmacéuticas de carbonato de Sevelamero e

hidrocloruro de Sevelamero (Laboratorio Winthrop, 2023).

El carbonato de Sevelamero ha sido autorizado para regular los niveles de
fosforo en suero y tratar la hiperfosfatemia en individuos con enfermedad renal

cronica (ERC) sometidos a dialisis. Estudios clinicos han evidenciado que el
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b)

carbonato de Sevelamero disminuye los niveles de fosforo en suero y el producto
calcio-fosforo de manera equiparable al clorhidrato de Sevelamero. Esta
aprobacion y eficacia destacan la importancia del carbonato de Sevelamero
como una opcion terapéutica efectiva para el control de la hiperfosfatemia en
pacientes con ERC en didlisis (Laboratorio Winthrop, 2023).

Un porcentaje notablemente menor de pacientes que estaban bajo tratamiento
con carbonato de Sevelamero experimentaron eventos adversos
gastrointestinales en comparacion con aquellos que recibian clorhidrato de
Sevelamero. Ademas, el uso de carbonato de Sevelamero esta relacionado con
reducciones significativas en los niveles de colesterol de lipoproteinas de baja
densidad y puede inducir menos acidosis metabdlica que el clorhidrato de
Sevelamero. Es importante destacar que el clorhidrato de Sevelamero fue
retirado del mercado en octubre de 2009, dejando al carbonato de Sevelamero
como la unica formulacion disponible en la actualidad (Barna, Kapoian, &
O'Mara, 2010).

Mecanismo de accion de Sevelamero

El carbonato de Sevelamero constituye un polimero entrecruzado que actla
como un quelante de fosforo no absorbible. Sevelamero estd compuesto por
multiples aminas que estan separadas por un atomo de carbono dentro de la
estructura del polimero, lo que conlleva a una protonacion parcial en el ambiente
acido del estomago. Estas aminas protonadas tienen la capacidad de unirse a
iones con carga negativa, como el fosforo presente en la dieta, en el intestino. Al
unirse al fosforo en el tracto digestivo y reducir su absorcién, el Sevelamero
contribuye a disminuir la concentracion de fosfato en el suero sanguineo. Es
fundamental realizar un monitoreo regular de los niveles de fosforo en suero
durante la administracion de quelantes de fosforo para garantizar un manejo
adecuado de la hiperfosfatemia (Laboratorio Winthrop, 2023).

Inflamacién y Sevelamero

Se han realizado investigaciones que demuestran que el Sevelamero reduce el

nivel de inflamacion en pacientes con enfermedad renal. Se llevo a cabo un
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d)

andlisis comparativo para evaluar los efectos del carbonato de Sevelamero y del
carbonato de calcio en la funcion endotelial y la inflamacién en pacientes que
reciben dialisis peritoneal y que ademas padecen de diabetes mellitus tipo 2. Este
estudio se centra en comprender como estos medicamentos influyen en la salud
cardiovascular y el estado inflamatorio en pacientes con enfermedad renal y
diabetes mellitus tipo 2 que reciben dialisis peritoneal (Braunstein, 2022).

Se realizaron evaluaciones de biomarcadores de la funcién endotelial al inicio y
al final de cada tratamiento, que incluyeron citoquinas proinflamatorias,
albumina, calcio, fosfato y lipidos. Se observo que el tratamiento con carbonato
de Sevelamero mostr6 efectos notablemente favorables en comparacion con el
carbonato de calcio en la reduccion de la inflamacion. Esto se reflejo en la
disminucion de los niveles en suero de endotelina 1, el inhibidor-1 del activador
del plasmindgeno, la proteina C reactiva y la interleucina-6. Ademas, se observo
una mejora significativa en el perfil lipidico en comparacion con el tratamiento

de carbonato de calcio (Flores Cruzado & Laveriano Sabrera, 2021).

Colesterol y Sevelamero

El Sevelamero actia como un agente secuestrador de acidos biliares al unirse a
aquellos cargados negativamente, lo que puede disminuir las concentraciones de
lipoproteinas de baja densidad. Se atribuye en parte a esta accion hipolipemiante
del Sevelamero los efectos beneficiosos observados en la reduccion de la
mortalidad cardiovascular. Se sabe que el Sevelamero tiene la capacidad de
disminuir la absorcién de colesterol intestinal, un efecto respaldado por varios
estudios. Este efecto reductor de lipidos ha sido ampliamente documentado en
nuestra area. En el contexto de la didlisis peritoneal, estudios multicéntricos
realizados en Espafia han demostrado que el Sevelamero reduce tanto el fésforo
como el colesterol. Ademas, en nuestra experiencia local, este efecto ha llevado
a una reduccién en la necesidad de utilizar estatinas en pacientes con

insuficiencia renal crénica (Rodriguez-Osorio, y otros, 2015).
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e) Anemiay Sevelamero
La informacion actual sobre los efectos de los quelantes de fosforo en la anemia
de pacientes con enfermedad renal cronica es bastante limitada. La anemia
representa otra complicacion significativa en los pacientes que reciben diélisis y
estd relacionada con una disminucion en la calidad de vida, una mayor
morbilidad cardiovascular y un aumento en la mortalidad. (Rodriguez-Osorio, y
otros, 2015) observaron que los pacientes que recibian una dosis més elevada
de Sevelamero presentaban niveles de hemoglobina més altos en comparacion
con aquellos tratados con una dosis mas baja, aunque esta asociacion no alcanzo

significancia estadistica en el analisis multivariado.
Justificacion de la investigacion

La investigacion actual se fundamenta en la necesidad de aplicar la teoria y los
principios basicos relacionados con la enfermedad renal, una afeccion que afecta a
miles de personas en todo el mundo, donde la funcion renal se ve comprometida y
puede desencadenar el desarrollo de hiperparatiroidismo secundario. En muchos casos
de insuficiencia renal cronica, se requiere dialisis como tratamiento de reemplazo
renal, lo que a menudo resulta en alteraciones en los niveles de fosforo en la sangre, y
la necesidad de medicamentos como el Sevelamero para reducir estos niveles. Los
resultados de esta investigacion podrian ser Utiles para implementar medidas

preventivas y mejorar el manejo de la enfermedad renal.

Desde el punto de vista metodoldgico, se justifica el uso de un instrumento de
investigacion valido y confiable, como las historias clinicas, para la recopilacion de

datos que permitiran una interpretacion adecuada de los resultados.

Ademas, el estudio tiene implicaciones sociales significativas, ya que se
pretende evaluar la eficacia del Sevelamero en el tratamiento del hiperparatiroidismo
secundario en pacientes con enfermedad renal cronica terminal sometidos a terapia de
reemplazo renal. Al ser el Sevelamero un quelante de fésforo no absorbible, sin
metales ni calcio, se utiliza para controlar la hiperfosfatemia en la ERC, reduciendo la

absorcion de fosforo en el intestino y modificando los mecanismos adaptativos como
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la reduccidn del factor de crecimiento del fibroblasto 23 (FGF23) o la parathormona

(PTH). Este estudio servird como base para investigaciones futuras y contribuird

positivamente al desarrollo de tratamientos adecuados con el uso de quelantes como

el Sevelamero.

Problema

¢Cual es la eficacia el Sevelamero en el manejo del Hiperparatiroidismo secundario en

pacientes con enfermedad renal cronica terminal en terapia de reemplazo renal del
Hospital Victor Lazarte Echegaray 2019 - 2020?

Conceptuacion y operacionalizacion de las variables

insuficiencia renal crénica o
deficiencias de vitamina D
(Daugirdas, 2019).

parathormona

Definicion conceptual de la | Dimensiones _ Tipo de escala
] Indicadores q dicié
variable (factores) € medicion
Eficacia del Sevelamero: es la
capacidad para reducir la
absorcion de fosforo al
. ) Resultados de
captarlo en el intestino, | Examen clinico
- Laboratorio: .
demostrando su utilidad enel | de  |aboratorio aboratorio De razon
. ) Concentracion  de
tratamiento de pacientes con | yvalidado
. . calcio, fésforo
hiperfosfatemia (Flores
Cruzado & Laveriano
Sabrera, 2021).
Hiperparatiroidismo
secundario: Secrecion
excesiva de la hormona
o . Resultados de
paratiroidea (PTH) causada | Examen clinico )
) | Laboratorio: .
por diversas enfermedades | de  laboratorio B De razon
) Concentracion  de
subyacentes, como la | validado
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Hipotesis

Ho La administracion de Sevelamero en el tratamiento del Hiperparatiroidismo
secundario en paciente con enfermedad renal crénica en dialisis del Hospital Victor
Lazarte Echegaray 2019 — 2020; no presenta diferencia significativa en los valores de

calcio, fosforo y PTH.

H: La administracion de Sevelamero en el tratamiento del Hiperparatiroidismo
secundario en paciente con enfermedad renal cronica en dialisis del Hospital Victor
Lazarte Echegaray 2019 — 2020; si presenta diferencia significativa en los valores de

calcio, fésforo y PTH.

Objetivos
Objetivo general

Determinar la eficacia del Sevelamero en el tratamiento del Hiperparatiroidismo
secundario en pacientes con terapia de reemplazo renal del Hospital Victor Lazarte

Echegaray.
Objetivos especificos

1.  Determinar el nivel de Calcio sérico en pacientes con hiperparatiroidismo
secundario en enfermedad renal crénica en el hospital Victor Lazarte
Echegaray 2019 - 2020.

2.  Determinar el nivel de Fosforo en pacientes con hiperparatiroidismo
secundario en enfermedad renal crénica en el hospital Victor Lazarte
Echegaray 2019 — 2020.

3. Determinar el nivel de parathormona en pacientes con hiperparatiroidismo
secundario en enfermedad renal crénica en el hospital Victor Lazarte
Echegaray 2019 - 2020.
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7 Metodologia

a) Tipo y disefio de investigacion
Tipo de investigacion:

El tipo de investigacion que se esté llevando a cabo es de naturaleza basica, lo que
implica que su objetivo principal es ampliar la comprension del fenémeno estudiado
sin necesariamente tener aplicaciones inmediatas. Este enfoque busca profundizar en
el conocimiento del tema con el fin de sentar las bases para investigaciones futuras y,
en ultima instancia, contribuir al avance del conocimiento en beneficio de la sociedad.
Esta investigacion bésica se centra en explorar aspectos fundamentales del fendmeno
estudiado, sin preocuparse necesariamente por su aplicabilidad inmediata en la
practica. Su propdsito es proporcionar una comprension mas completa y detallada del
tema en cuestion, lo que puede servir como punto de partida para investigaciones mas
aplicadas en el futuro. Asi, este tipo de investigacion no solo busca responder
preguntas especificas, sino también abrir nuevas lineas de investigacion y promover el

progreso cientifico en general (Rodriguez, 2020, s/p).

Disefio de investigacién

Este estudio se considera descriptivo, ya que su principal objetivo radica en la
recopilacion y presentacion de informacion detallada sobre la variable de investigacion
sin necesariamente establecer relaciones causales o predictivas entre las variables
estudiadas.

El enfoque descriptivo se centra en proporcionar una descripcion precisa y exhaustiva
de los fendmenos o variables de interés. En lugar de investigar las relaciones entre
variables, este tipo de estudio se dedica a observar, medir y caracterizar las
caracteristicas o0 comportamientos de la variable en cuestion.

El estudio descriptivo busca profundizar en la comprension de la variable mediante la
recopilacion de datos relevantes y su posterior analisis. Al revelar patrones, tendencias
0 caracteristicas especificas de la variable, se pretende ofrecer una vision detallada y

completa del fendmeno estudiado.
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Aunque el estudio descriptivo no busca establecer relaciones causales, su importancia
radica en proporcionar una base sélida de informacidn que puede servir como punto
de partida para investigaciones posteriores mas complejas o para la toma de decisiones
informadas en diversos contextos. (Hernandez et al., 2016, p. 80).
Este estudio se clasifica como transversal debido a que la recoleccidn de datos se lleva
a cabo en un momento especifico en el tiempo, sin seguir a los participantes a lo largo
del tiempo. En otras palabras, se recopilan datos de una muestra representativa de la
poblacién en un Unico punto temporal, lo que permite obtener una instantanea de la
situacion en ese momento.
El enfoque transversal es til para explorar la prevalencia, la distribucion y las
caracteristicas de ciertas variables en un momento determinado. Este tipo de disefio de
investigacion proporciona una vision instantanea de la situacion y puede revelar
tendencias o patrones en la poblacion estudiada.
Al recopilar datos en un momento dado, los estudios transversales permiten identificar
asociaciones entre variables y explorar relaciones en un punto especifico en el tiempo.
Sin embargo, no ofrecen informacion sobre como estas variables pueden cambiar o
evolucionar con el tiempo (Hernandez et al., 2016, p. 151).

T1

G1

01
Se trata de un disefio de investigacion descriptivo transversal que se enfoca en una

Unica variable para un grupo especifico de individuos:
T1: Tiempo de realizacion de la investigacion

G1: Muestra de la investigacion

O1: Observacion de la variable.
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b) Poblacion, muestra y muestreo

La poblacion se refiere a un conjunto de elementos, que pueden ser individuos,
dispositivos, mediciones, evaluaciones u observaciones, que son necesarios para que
el investigador pueda analizar un fenémeno especifico. Esta poblacion puede ser de
diferentes tipos, dependiendo del alcance y los objetivos de la investigacion. Es
fundamental definir claramente la poblacién para garantizar la representatividad y la

validez de los resultados obtenidos en el estudio (Arias et al., 2016).

La muestra estara compuesta por cien pacientes diagnosticados con
hiperparatiroidismo secundario que reciben terapia de reemplazo renal en el Hospital
Victor Lazarte Echegaray durante el periodo comprendido entre 2019 y 2020, y que

estan siendo tratados con Sevelamero.

La muestra fue 66 pacientes con sus historias clinicas que cumplan con los criterios de

inclusion y exclusion.

Criterios de inclusion
e Individuos diagnosticados con enfermedad renal cronica sometidos a
hemodialisis y que presentan hiperparatiroidismo secundario, y que han

recibido tratamiento con Sevelamero durante al menos seis meses.
Criterios de exclusion

¢ Individuos diagnosticados con enfermedad renal cronica que estan recibiendo
hemodidlisis y que padecen de hiperparatiroidismo secundario, con un
tratamiento de Sevelamero de menos de seis meses.

e Pacientes mayores de 80 afios de edad

e Pacientes que teniendo la enfermedad y estar en rango de la investigacion,

deciden no participar de la investigacion.
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Muestra

En relacion con la muestra, se hace mencion al subconjunto de individuos
seleccionados de la poblacion total, los cuales comparten ciertas caracteristicas y seran
los sujetos de estudio para la elaboracion y aplicacion de los instrumentos de
investigacion. Este grupo representativo permitird obtener datos relevantes vy
especificos que contribuiran al analisis y comprension del fendmeno estudiado (Baena,
2017).

Se seleccionaran 66 pacientes que sufren de hiperparatiroidismo secundario y estan
sometidos a terapia de reemplazo renal en el hospital Victor Lazarte Echegaray. Estos
pacientes estan recibiendo tratamiento con Sevelamero, y su inclusion en el estudio se
basara en criterios especificos que determinaran quiénes pueden participar y quiénes
no. La consideracién de estos criterios de inclusion y exclusion garantizard que la

muestra sea representativa y adecuada para los objetivos de la investigacion:

W Z%2.p.q.N
T (N-1D(E) +2%2p.q

Donde:

n = Tamafio de la muestra

N = Poblacién

Z = Nivel de confiabilidad = 1.65

p = Probabilidad favorable = 0.5

g = Probabilidad desfavorable = 0.5
E = Error =10% =0.10

Al desarrollar la formula nos indica que el nimero de muestra es de 66 pacientes.
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c) Técnicas e instrumentos de investigacion
Técnicas

Se eligieron 66 historias clinicas que se ajustan a los criterios de inclusion y
exclusion establecidos para este estudio. Se verificd que estas historias clinicas
contuvieran los analisis clinicos relevantes de los parametros que estamos
evaluando, tales como los niveles de calcio, fosforo y PTH sérica. Una vez
recopilados, los datos se transfirieron a una hoja de calculo de Excel para su
organizacion y tabulacion. Posteriormente, se llevo a cabo un analisis detallado
de los datos utilizando el software estadistico SPSS en su versién 21, lo que
permitio examinar las tendencias y las asociaciones entre las variables de interés

de manera rigurosa y sistematica.
Instrumentos
Formato para consolidado de los resultados del laboratorio.

d) Confiabilidad y validez del instrumento

La confiabilidad de un instrumento de medicion se refiere a la consistencia de los
resultados obtenidos al aplicarlo a la poblacion de estudio. Esta consistencia se
evidencia cuando las mediciones realizadas en diferentes momentos o por diferentes
evaluadores arrojan resultados similares o cercanos entre si. Es fundamental para
garantizar la validez y precision de los datos recopilados en una investigacion. La
evaluacion de la confiabilidad se puede realizar mediante varios métodos, como el
coeficiente de correlacion y la consistencia interna. Cuando un instrumento es
confiable, los resultados son consistentes y reproducibles, lo que aumenta la fiabilidad
de la investigacion (Hernandez et al., 2014).

Asimismo, Oviedo y Campo (2005), determinaron que la fiabilidad y la seguridad del
instrumento se vinculan con la aceptacion de los resultados basados en la consistencia
del instrumento, y se planea adaptar para evaluar la muestra seleccionada
aleatoriamente, tomada del estudio de Orozco U. (2017), ajustandola conforme a los

objetivos delineados en el cuadro de operacionalizacién de variables. Una vez
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completada la adaptacion, fue sometida a la validacion por parte de tres profesionales

de la salud especializados en estas areas.

e) Procesamiento y analisis de la informacién

El analisis estadistico desempefia un rol esencial en el desarrollo de una investigacion,
ya que permite examinar y comprender los datos recopilados de manera sistematica y
rigurosa. Este proceso implica la aplicacion de técnicas y meétodos estadisticos
adecuados para analizar la informacion obtenida, identificar patrones, relaciones y
tendencias, asi como para validar las conclusiones extraidas de los datos. Asimismo,
el uso adecuado de las herramientas estadisticas contribuye a la validez y confiabilidad
de los hallazgos de la investigacion, lo que aumenta su credibilidad y relevancia en el
ambito cientifico y académico (Valderrama, 2015).

Los datos fueron examinados inicialmente para evaluar su distribucion normal y
validar las hipotesis formuladas. Luego, se utiliz la prueba de T de Student para
variables correlacionadas, estableciendo su nivel de significancia en p = 0.005. Los
hallazgos obtenidos se organizaron en tablas de distribucién con el fin de facilitar su

comprension y visualizacion.
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8 Resultados
8.1 Analisis descriptivo de los datos

Comprobamos la normalidad de los datos del laboratorio de Calcio, fésforoy PTH
para decidir el tipo de andlisis a realizar, ya sea paramétrico o no paramétrico. Para
este proposito, evaluaremos los resultados de la prueba de Kolmogorov-Smirnov, ya
que es adecuada para muestras con mas de 30 individuos, segun nuestro modelo.
Nuestra hipoétesis estadistica es:
Ho La muestra sigue una distribucion normal
H1 La muestra no sigue una distribucion normal

Calculando obtenemos:

Distribucién de pacientes por sexo

507

40

305

Frecuencia

207

-

HOMBRE MUJER
SEXO

Figura 1. Distribucion de pacientes por sexo

Como se puede apreciar en la Figura 1, se registro un total de 43 pacientes de sexo
masculino y 23 pacientes de sexo femenino en la distribucion.
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Tabla 1

Estadistica descriptiva de los valores de calcio obtenidos

Estadistico Error tip.
Valqr de Media 10.1520 .11602
calcio o
inicial Intervalo de Limite inferior 9.9203
confianza para la Limite superior
media al 95% 10.3837
Media recortada al 5%
10.2020
Mediana 10.2000
Varianza .888
Desv. tip. .94255
Minimo 6.53
Maximo 12.40
Rango
5.87
Amplitud intercuartil 1.03
Asimetria -1.184 295
Curtosis 4.379 .582
Valor de Media 9.9197 .10436
calcio final L .
Inter_valo de Limite inferior 9.7113
confianza parala . .
media al 95% Limite superior 10.1281
Media recortada al 5% 9.9342
Mediana 9.8500
Varianza .719
Desuv. tip. .84784
Minimo 6.90
Méximo 12.50
Rango 5.60
Amplitud intercuartil 80
Asimetria -.307 .295

Curtosis 3.130 582




De acuerdo con los datos proporcionados en la Tabla 1, se pueden extraer aspectos

significativos, como el promedio de la concentracion inicial de calcio, que fue de

10.152 mEg/L, en contraste con el valor final de 9.9197 mEq/L. Este analisis nos

ayudaré a establecer la relevancia estadistica de estos cambios y su posible impacto en

el estudio. La comparacion entre los valores iniciales y finales de la concentracion de

calcio proporciona informacion crucial para comprender la evolucién del tratamiento

y su efectividad en los pacientes.

Tabla 2

Prueba de normalidad para valores de calcio

Tabla 3

Kolmogorov-Smirnov?

Concentracion de

calcio Estadistico gl Sig.
Valor 1 12 66 .039
Valor 2 144 66 .002

a. Correccidn de la significacion de Lilliefors

Estadistica descriptiva de los valores de fosforo obtenidos en los analisis

Estadistico Error tip.

Valoresde  Media 6.5206 22377
fosforo antes |ntervalo de Limite
Srea:tamiento confianza  inferior 6.0737
%aergi:ﬂaal Limitg 6.9675
95% superior -
Media recortada al 5% 6.4744
Mediana 6.4550
Varianza 3.305
Desv. tip. 1.81793
Minimo 2.92
Méaximo 11.50
Rango 8.58
Amplitud intercuartil 2.22
Asimetria 429 .295
Curtosis 27 .582
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Valores de Media 6.6041 .23394

fésforg Intervalo de Limite
después del  confianza  inferior 6.1369
. Limite
media al - 7.0713
95% superior :
Media recortada al 5% 6.5057
Mediana 6.2750
Varianza 3.612
Desv. tip. 1.90051
Minimo 1.86
Maximo 13.85
Rango 11.99
Amplitud intercuartil 1.71
Asimetria 1.104 .295
Curtosis 3.391 .582

La Tabla 3 muestra que los valores medios de la concentracion de fosforo en la primera
medicion fueron de 6.5206 mg/dL, mientras que la media de todos los pacientes en la
medida final fue de 6.6041 mg/dL. Este analisis de los datos nos proporciona una
visién detallada de la tendencia general en los niveles de fosforo a lo largo del estudio.
Es esencial destacar que el seguimiento de estos valores medios nos permite evaluar
la efectividad del tratamiento y comprender como afecta la concentracion de fosforo

en la salud de los pacientes a lo largo del tiempo.

Tabla 4

Prueba de normalidad para los valores de fésforo

Kolmogorov-Smirnov?

concentracion de fésforo

Estadistico gl Sig.
Valor 1 .084 66 ,200°
Valor 2 130 66 .007

*, Este es un limite inferior de la significacion verdadera.
a. Correccion de la significacion de Lilliefors

32



Tabla5

Estadistica descriptiva de los valores de PTH obtenidos en los analisis

Estadistico Error tip.
Valores Media 826.7508 115.97918
de PTH Intervalo de confianza Limite inferior 595.1243
inicial para la media al 95% Limite superior 1058.3772
Media recortada al 5% 693.6963
Mediana 568.9000
Varianza 887777.285
Desv. tip. 942.21934
Minimo 10.52
Maximo 5000.00
Rango 4989.48
Amplitud intercuartil 789.28
Asimetria 2.512 295
Curtosis 7.595 .582
Valores Media 717.2620 85.82313
de PTH Intervalo de confianza Limite inferior 545.8613
final — paralamediaal 95% | ;i cerior  888.6626
Media recortada al 5% 644.6144
Mediana 445.4500
Varianza 486130.264
Desv. tip. 697.23042
Minimo 6.24
Maximo 3282.90
Rango 3276.66
Amplitud intercuartil 758.29
Asimetria 1.669 295
Curtosis 3.306 .582

En la Tabla 5 se presenta un analisis detallado de los valores iniciales y finales de la
concentracion de la hormona PTH. Se observa que la media inicial de los valores fue
de 826.7508 pg/mL, mientras que meses después del tratamiento, la media de los
valores encontrados finales fue de 717.2620 pg/mL. Este analisis nos proporciona
informacion crucial sobre como el tratamiento afecta los niveles de la hormona PTH
en los pacientes a lo largo del tiempo. Ademas, nos permite evaluar la eficacia del
tratamiento y comprender mejor su impacto en la regulacion hormonal en pacientes

con hiperparatiroidismo secundario en terapia de reemplazo renal.
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Tabla 6

Prueba de normalidad para valores de PTH

Concentracion de Kolmogorov-Smirnov*
Parathormona Estadistico gl Sig.
Valor 1 205 66 .000
Valor 2 163 66 .000

a. Correccidn de la significacion de Lilliefors
*, Este es un limite inferior de la significacion verdadera.

En las Tablas 2, 4 y 6, que analizan los tres conjuntos de valores: calcio, fosforo y
PTH, se evidencia que los niveles de significancia (Sig.) para el calcio (p= 0.039 y
0.02), fésforo (p= 0.200 y 0.007) y PTH (p= 0.000) cumplen con la condicién de p <
= 0.05. Esto lleva al rechazo de la hipotesis nula y a la aceptacion de la hipdtesis
alternativa, lo que sugiere que la administracién de Sevelamero presenta diferencias
significativas en los valores de calcio, fosforo y PTH en el tratamiento del
Hiperparatiroidismo secundario en pacientes con enfermedad renal cronica en diélisis

del Hospital Victor Lazarte Echegaray.

Para establecer la importancia de los valores relacionados identificados en los analisis
clinicos solicitados, se emple6 la prueba estadistica de la T de Student. Esta seleccion
se justifica por la naturaleza de los valores, que estan interrelacionados y presentan
una distribucién normal. La aplicacion de la prueba de la T de Student en este contexto
se adecua a la necesidad de analizar la posible diferencia entre las muestras
emparejadas, permitiendo asi una evaluacion mas precisa de los resultados obtenidos

en los andlisis clinicos.
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Tabla7

Prueba de muestras relacionadas - T Student para valores de calcio, fosforoy PTH

Diferencias relacionadas

Concentracion
de calcio

Media

Desviacion

95% Intervalo de
confianza para la

Sig.
(bilater
al)

Calcio 1-Calcio 2 23227
Fésforol-Fosforo2  -.08348

PTH 1-PTH 2 109.48879 415.60992

diferencia
Inferior Superior t gl
-.02428 48883  1.808 65
-.55241 .38544 -.356 65

7.31912 211.65846 2.140 65

.075
123
.036

La Tabla 7 examina la importancia de los valores iniciales y finales de calcio, fésforo

y PTH obtenidos, con diferencias notables en sus significancias. En detalle, para el par

de valores de calcio, la significancia registrada fue de 0.075; para el par de valores de

fésforo, la significancia fue de 0.723, mientras que para el par de valores de PTH, la

significancia fue de 0.036. Estos resultados indican la variabilidad en la significancia

de los cambios observados en los niveles de calcio, fosforo y PTH entre las mediciones

inicial y final. Es importante considerar estos datos al interpretar la evolucién de los

pacientes y el efecto del tratamiento con Sevelamero en el manejo del

hiperparatiroidismo secundario en la enfermedad renal cronica en didlisis del Hospital

Victor Lazarte Echegaray.

35



9  Anélisis y discusion

Se llevd a cabo una investigacion sobre la efectividad del Sevelamero en el
tratamiento del hiperparatiroidismo secundario en pacientes con enfermedad renal
cronica terminal que reciben terapia de reemplazo renal, como parte del presente

estudio:

La Tabla 1 exhibe los datos estadisticos generados por el software SPSS,
incluyendo la concentracion media de calcio en dos momentos distintos. EI primer
valor corresponde al inicio del tratamiento con Sevelamero, donde se registrd una
concentracion de calcio de 10.152 mEg/L. El segundo valor, obtenido después de
transcurrir entre 9 y 12 meses de tratamiento, revel6 una concentracion media de calcio
de 9.9197 mEg/L. Estos resultados indican una disminucion significativa en la
concentracion de calcio en los pacientes, a pesar de haber recibido tratamiento de
hemodialisis durante ese periodo. Estos hallazgos coinciden con estudios previos,
como el realizado por Méndez-Chacon et al. (2018), que sefial6 la influencia de los
medicamentos para tratar la hiperfosfatemia asociada con la enfermedad renal crénica
y la hemodialisis. Este estudio encontré que los pacientes con enfermedad renal
cronica presentaban hiperfosfatemia y niveles suprimidos de parathormona, junto con
un aumento en la presion arterial posiblemente debido a un aumento en los niveles de
calcio en sangre. La Tabla 2 confirma la significancia de los valores de calcio, con p
=0.039 y p =0.002, ambos por debajo de 0.05, lo que indica que las diferencias en las
concentraciones de calcio son estadisticamente significativas y que el Sevelamero

contribuye a controlar el aumento del calcio en sangre.

En la Tabla 3 se presentan los resultados de la estadistica descriptiva
relacionados con la concentracion de fésforo. Se observa que la media para el valor
inicial es de 6.2506 mg/dL, mientras que, para el valor final, durante el curso del
tratamiento, es de 6.6041 mg/dL. Estos datos indican una disminucion significativa en
los niveles de fosforo, respaldada por la prueba de normalidad en la Tabla 4, donde los
valores para ambas mediciones son p =0.200 y p = 0.007, respectivamente, ambos por

debajo de 0.05. Esto sugiere que el Sevelamero efectivamente produce cambios
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significativos en el control del fésforo en la sangre, logrando reducir y mantener los
valores dentro de los rangos normales, incluso en pacientes con enfermedad renal
cronica. Estos resultados coinciden con estudios previos realizados por Bardales &
Aguilar (2019), que demostraron la eficacia del Sevelamero, al igual que el carbonato
de lantano, en el control de la hiperfosfatemia asociada con la enfermedad renal

cronica.

En la Tabla 5 y 6 se presentan los resultados de la estadistica descriptiva de los
niveles de PTH obtenidos de los pacientes examinados. Se observa que la media de la
primera medida es de 826.7508 pg/mL, mientras que la medida final fue de 717.2620
pg/mL. Aunque estos valores estan por encima del rango estandar (6.0 — 80.0 pg/mL),
se evidencia una disminucion significativa cuando se comparan entre si, lo que puede
atribuirse al mantenimiento de los niveles normales de calcio (2.60 — 10.60 mEqg/L) en
la sangre. Estos resultados coinciden con hallazgos previos realizados por (Oliveira et
al., 2010), quienes sefialaron que los niveles de PTH y FGF23 aumentan
tempranamente en la enfermedad renal cronica (ERC) antes de que ocurra la
hiperfosfatemia. En un estudio de titulacion de dosis a corto plazo de 6 semanas, se
evalud el efecto de dos quelantes de fosfato en los niveles de PTH y FGF23 en
pacientes con ERC en estadios 3 a 4. Los resultados respaldan los efectos positivos de
la prescripcion temprana de quelantes de fosforo en el control de la PTH. Sin embargo,
se requieren estudios prospectivos a largo plazo para confirmar los efectos del
Sevelamero sobre el FGF23 sérico y los beneficios de esta reduccion en los resultados

clinicos.

En las Tablas 2, 4 y 6, que abarcan los tres conjuntos de valores: calcio, fosforo
y PTH, se evidencia que los niveles de significancia (Sig.) para el calcio (p= 0.039 y
0.02), el fosforo (p=0.200 y 0.007) y la PTH (p= 0.000) satisfacen la condicion de p
< = 0.05. En consecuencia, se rechaza la hipotesis nula y se acepta la hipotesis
alternativa, lo que indica que la administracion de Sevelamero presenta una diferencia
estadisticamente significativa en los valores de calcio, fésforo y PTH en el tratamiento
del Hiperparatiroidismo secundario en pacientes con enfermedad renal cronica en

dialisis del Hospital Victor Lazarte Echegaray.
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Este hallazgo sugiere que el Sevelamero ejerce un impacto significativo en la
regulacién de los niveles de calcio, fosforo y PTH en esta poblacion de pacientes. Esta
evidencia respalda la eficacia de Sevelamero como una opcion terapéutica importante
en el manejo del Hiperparatiroidismo secundario asociado con la enfermedad renal
cronica en pacientes sometidos a dialisis. Ademas, estos resultados proporcionan una
base solida para futuras investigaciones y para la optimizacion de las estrategias de

tratamiento en esta poblacion de pacientes.

En la Tabla 7, que muestra el analisis de la prueba de T de Student para variables
relacionadas, se destaca que la significancia mas notable corresponde a la PTH, con
un valor de p = 0.036, inferior a 0.05. Este resultado indica que el Sevelamero tiene un
efecto significativo en la reduccion de la concentracion de PTH en la sangre, lo que
contribuye a regular el calcio sérico al liberarlo el Sevelamero, controlando asi el
fésforo y evitando un exceso de calcio en la sangre. Este hallazgo respalda estudios
anteriores, como el de Basutkar y colaboradores (2021). Por otro lado, en cuanto a los
valores de calcio y fésforo, se observan variaciones positivas, aungque no alcanzan
significancia estadistica. Esto sugiere la necesidad de realizar mas estudios y ampliar
la muestra de pacientes para un seguimiento mas preciso de las dosis de Sevelamero,
asi como para tener en cuenta la toma de muestras y la fecha de obtencién de los

resultados de los andlisis de laboratorio.
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10 Conclusiones y recomendaciones
Conclusiones

1) El nivel de calcio sérico en pacientes con hiperparatiroidismo secundario en
enfermedad renal cronica experimenta una disminucion significativa (p= 0.02;
p <=0.05).

2) Se observa una reduccion significativa en los niveles de fésforo en pacientes
con hiperparatiroidismo secundario en enfermedad renal cronica (p= 0.007; p
<=0.05).

3) Los niveles de parathormona en pacientes con hiperparatiroidismo secundario
en enfermedad renal crénica muestran una disminucion significativa (p =
0.036; p <=10.05).

4) Esto sugiere que el uso de Sevelamero en el tratamiento del
hiperparatiroidismo secundario en pacientes con terapia de reemplazo renal del
Hospital Victor Lazarte Echegaray resulta eficaz.

Recomendaciones

1) Serequiere llevar a cabo investigaciones mas detalladas sobre la relacion entre
el medicamento Sevelamero y el tratamiento del hiperparatiroidismo
secundario en pacientes con enfermedad renal crénica terminal, con el fin de
precisar sus efectos pleiotrépicos.

2) Es necesario desarrollar programas educativos dirigidos al personal de salud
responsable del cuidado de estos pacientes para que puedan identificar de
manera adecuada los sintomas, tratamientos y la administracion de
medicamentos como el Sevelamero.

3) Se sugiere llevar a cabo la recoleccion de muestras para los analisis de
laboratorio de manera sistematica y organizada, limitando los examenes
unicamente a aquellos realizados en un laboratorio de calidad certificada y con
experiencia en la interpretacién de los valores de calcio, fosforo y PTH en la
sangre.
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13 Anexos

Anexo 1: Solicitud de permiso para realizar trabajo de investigacion

O]V p—

Centro de Investigackon,
UNIVERSIDAD SAN PEDRO

Q.F. Arturo Belurdn Rioy
Coordinador de la Farmacis Consulta Extoma del Hospial Victor Lazane Echegany

Asunto: Salicito permiso para la recolecckin de nton

Por medio de ta presente me irjo 8 Usted pars hocer legar m) imis cordlal
saludo y al mismo tiempo hocer saber lo siguiente:

Soy Bachiller en Farmacia y Bioguimica y que estando renlizando mi proyectn Je
investigacidn ttulado “Eficacla del Sevelamero en ol manejo del Hiperparativoldismo
sccundario en pacientes con enfermiedad remal crdnica terminal en termpla de
reempluso reval del Hosphtal Victor Luzarte Echegaray 2019 - 2020 h.mhma que
genera wtilizar datos de pacientes que son fendidon en o Farmacia de Consuliorios
Externos del Hospital antes mencionado; en merito u ellos solicite ¢l permiso respective

Scguro de conlar con vuestra soeptackin, me despiido reiternmdo mis sentimientos
de consideracion y estima personal.

Atcniamenic,

Trujilia, 09 Agosto del 2022

3L »

Tama Pereda
DNIN® 18206133
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Anexo 2

Ficha de recoleccion de datos

DATOS GENERALES

IDENTIFICACION

CODIGO DE LABORATORIO

TIPO DE MUESTRA

PRESENTACION

CANTIDAD

LUGAR

FECHA DE RECEPCION

OBSERVACIONES

RESULTADOS

ANALISIS

TOMA 1 TOMA 2

TOMA 3

TOMA 4

CALCIO mEq/L

FOSFORO mg/dL

PTH pg/mL
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Anexo 3

Matriz de consistencia ldgica

Problema Variables Objetivos Hipdtesis Metodologia
General: Ho La administracion de | . S
Tipo de Investigacion:
Determinar la  eficacia  del | Sevelamero en el tratamiento del .
La metodologia empleada es de
o~ . Sevelamero en el tratamiento del | Hiperparatiroidismo secundario - .
¢Cudl es la eficacia el naturaleza bésica y no experimental, dado
Hiperparatiroidismo secundario en | en paciente con enfermedad . .
Sevelamero en el que no tiene como objetivo la
. pacientes con terapia de reemplazo | renal cronica en didlisis del . L .
manejo del manipulacion del comportamiento de la
Hiperparatiroidismo o renal del Hospital Victor Lazarte | Hospital Victor Lazarte variable bajo estudio (Abraham, 2018).
. Eficacia del | Echegaray. Echegaray 2019 — 2020; no | .. . o
secundario en Sevel Disefio de Investigacion:
evelamero ificos: i ia significati
pacientes con Especificos: presenta diferencia significativa El disefio de la investigacion adoptado es
en los valores de calcio, fésforo _—
enfermedad renal . . . descriptivo y transversal, con un enfoque
1. Determinar el nivel de Calcio
- . y PTH. .
crénica terminal en cuantitativo. Se basa en la toma de una

terapia de reemplazo

renal del Hospital
Victor Lazarte
Echegaray 2019 -
20207

Hiperparatiroidismo

secundario

sérico en pacientes con
hiperparatiroidismo
secundario en enfermedad

renal crénica en el hospital
Victor Lazarte
2019 - 2020.

2. Determinar el nivel de Fosforo

Echegaray

en pacientes con

hiperparatiroidismo

H; La administracion de
Sevelamero en el tratamiento del
Hiperparatiroidismo secundario
en paciente con enfermedad
renal crénica en dialisis del
Hospital Victor Lazarte
Echegaray 2019 - 2020; si

presenta diferencia significativa

Unica medicion de la variable de estudio
en un momento especifico, sequido de la
descripcidn de los resultados obtenidos.
Poblacién

La poblacion estara compuesta por todos
los individuos que presenten
hiperparatiroidismo secundario y estén

sometidos a terapia de reemplazo renal en
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secundario en enfermedad

renal cronica en el hospital

Victor Lazarte Echegaray
2019 — 2020.
Determinar el nivel de

parathormona en pacientes con
hiperparatiroidismo

secundario en enfermedad
renal cronica en el hospital
Victor

2019 - 2020

Lazarte Echegaray

en los valores de calcio, fosforo
y PTH

el hospital Victor Lazarte Echegaray
durante el periodo de 2019 a 2020, y que
estén  recibiendo tratamiento  con
Sevelamero.

Muestra

Se seleccion6 una muestra de 66 pacientes
cuyos expedientes médicos satisfacen los
inclusion

criterios de y exclusion

establecidos.

Técnicas

Se escogieron 66 expedientes médicos
gue cumplen con los criterios de inclusion
y exclusion establecidos para este estudio.
Se verific6 que estos  registros
contuvieran los analisis clinicos de los
parametros que estamos investigando,
tales como los niveles de calcio, fosforo y
PTH en suero.

Instrumentos

consolidado de los

Formato para

resultados del laboratorio.
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Anexo 4

Base de datos

DATOS DEL LABORATORIO

PACIENTE SEXO ,CALCIO, F,O,SFOR,O . _PTH .

Inicial Final Inicial Final Inicial Final
1 2 10.00 9.60 540 6.51 105.00 97.97
2 1 9.50 10.00 542 291  450.80 594.90
3 1 9.30 11.00 434 7.33 12,28  97.26
4 1 9.60 9.30 6.26 6.23 1362.80 1230.40
5 1 10.10 9.70 9.20 8.95 80.85 132.30
6 2 10.20 9.70 533 5.46 156.30 48.10
7 1 10.80 10.20 596 8.36 102.80 198.30
8 2 12.20 10.60 591 6.09 710.00 800.30
9 2 12.40 11.20 415 5.62 204.40 319.60
10 1 10.40 9.20 9.60 8.00 1023.30 994.20
11 1 10.70 8.70 7.00 950 1543.10 1681.70
12 2 9.80 9.70 7.65 13.85 155.10 193.60
13 1 9.60 9.70 6.87 5.81 1418.60 1754.70
14 2 10.20 9.20 792 722  491.30 395.60
15 2 9.80 9.70 511 6.21 874.30 952.45
16 1 11.10 10.50 582 6.85 17250 276.50
17 1 10.90 10.00 3.77 4.62 13.00 23.40
18 2 9.90 10.40 7.10 516 1016.70 685.40
19 1 10.30 12.50 573 7.28 10.52 6.24
20 1 9.70 9.60 7.28 6.51 807.30 932.80
21 1 9.30 10.20 6.39 5.26 219.70 183.00
22 1 10.50 11.20 7.35 5.56 65.24 182.70
23 1 10.20 9.90 8.47 10.97 1760.10 1194.40
24 1 8.60 10.90 6.76  7.40 173.20 52.72
25 2 10.60 10.00 6.69 6.85 2516.40 1836.30
26 1 10.20 9.60 595 4.66 1281.60 349.70
27 1 10.00 7.90 6.51 7.07 664.90 439.10
28 2 10.10 10.40 514 5.22 370.10 536.60
29 1 6.90 6.90 571 6.89 649.20 451.80
30 2 6.53 1040 1150 7.62 450.00 836.10
31 1 11.20 10.40 891 9.65 962.80 1196.50
32 1 9.90 9.80 6.68 1.86 85.38  28.87
33 2 10.90 9.60 6.45 6.24  946.30 1543.60
34 1 9.90 9.70 3.60 4.17 860.70 887.90
35 2 10.10 9.70 3.07 5.87 68.23 206.70
36 2 11.10 10.40 6.20 5.77 2354.80 2007.30
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37 1 8.80 9.60 6.59 5.27 4255.40 3134.20
38 1 11.10 10.70 292 6.02 220.50 301.80
39 2 11.10 10.30 544 7.63  759.80 816.80
40 1 10.40 9.50 8.36 10.10 1271.60 1239.90
41 1 11.10 9.50 6.46 5.63  122.00 95.26
42 1 10.80 9.90 836 6.96 657.00 375.80
43 1 10.10 10.20 7.63 6.75  795.00 1546.40
44 1 10.40 10.00 6.72 7.62  337.30 239.80
45 2 11.40 10.70 691 8.00 370.10 280.20
46 1 10.20 8.50 775 6.66  350.60 237.30
47 2 9.10 9.30 9.87 6.15 626.70 359.60
48 1 10.80 11.40 6.65 7.91 1001.30 868.10
49 2 9.40 9.70 575 559  328.60 175.30
50 1 10.80 10.10 424 6.65  356.30 600.30
51 1 9.90 9.80 7.89 526  318.00 152.90
52 1 11.20 9.50 9.33 6.25  289.58 235.70
53 1 10.70 9.90 10.64 6.86 3294.30 1516.30
54 1 9.90 8.10 745 6.15 988.70 717.70
55 2 10.90 10.10 6.71 594  823.20 389.10
56 1 10.10 11.90 545 5.01 242,70 245.60
57 1 10.40 9.30 469 599 511.10 302.30
58 2 10.20 9.70 392 382 801.00 806.80
59 2 9.60 9.80 556 6.73 1621.20 939.70
60 1 10.40 10.40 469 4.69 511.10 511.10
61 1 9.50 9.80 9.96 11.74 1250.87 1475.50
62 1 10.40 10.40 545 6.09 166.00 35.14
63 2 9.10 9.20 466 630 288.60 397.80
64 1 10.50 9.70 430 4.70 5000.00 3282.90
65 1 9.40 9.90 851 7.06 2037.80 1852.48
66 2 9.80 10.30 6.30 6.81 829.60 858.50
Leyenda 1 =Hombre
2 = Mujer
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