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EDITORIAL

@ P I
IMuchas gracios.

nte todo y sobre todo, muchas gracias a todos estos pacientes que con su ge-

nerosidad han querido compartir con nosotros su experiencia con el Tolvaptan.

Es asi, con la colaboracién de todos y con las aportaciones personales que po-

dremos seguir avanzando, y al mismo tiempo, conseguir esta complicidad tan

necesaria en una Asociacion como la nuestra en la que todos necesitamos de la

complicidad de personas que, en este caso, han querido ofrecernos su experiencia

personal con este medicamento que aporta esperanza para muchos pacientes con
Poliquistosis Renal.

La Dra. Roser Torra nos informa, en su articulo, del proceso que se ha tenido que

seguir hasta conseguir que el Tolvaptan pueda administrarse a los pacientes que
son aptos para este tipo de tratamiento.

Hemos abierto una nueva seccién, al principio de la revista, que le llamamos
ASOCIACION en la que vamos a incluir aquellos temas que no son estrictamente de
medicina pero que seguro nos van a interesar a todos.

En este numero incluimos un articulo sobre el Tolvaptan, la experiencia de di-
versos pacientes con este medicamento y un articulo que nos puede ayudar a c6mo
controlar nuestras emociones cuando las circunstancias no son como querriamos o
como esperdbamos.

“No podemos evitar las circunstancias adversas, pero si podemos evitar que nos
afecten negativamente”, dice Joan Baster en su articulo. En él encontraremos las
claves para hacer que esto sea posible.

Recordaros que este ailo debemos renovar la junta de la Asociaciéon y que todos
los que actualmente formamos parte de ella y de la gestiéon, creemos que seria
necesario que hubiera nuevas personas que se incorporaran a la junta y a la ges-
tion. Personas que seguro aportarian nuevas ideas y conocimiento. jEstais todos
invitados!

Invitados también a asistir a la Asamblea que se celebra anualmente después de
la Jornada. Y si no os fuera posible asistir, poneros en contacto con nosotros. Cual-
quier ayuda es bien recibida para que la Asociacion pueda seguir ayudando e infor-
mando de los avances en el tratamiento de las enfermedades renales hereditarias.

Muchas gracias a todos y a los ponentes Dra. Judith Martins, Dra. Mercedes
Lopez, Dra. Ana Polo, Dr. Pedro Aljama y Roser Francisco por su generosa colabo-

racion.

La Redaccion
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El manejo del
tratamiento
con Tolvaptan
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& TOLVAPTAN
para lo, fwloc;uutmw renal
W@mca/ . :
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DrA. Roser TorrA

Enfermedades Renales Hereditarias,
Fundacioé Puigvert. Barcelona.

ras largos anos de espera ha llegado JINARC

(tolvaptéan) a nuestro pais. El proceso de de-
sarrollo y aprobacién de un farmaco dista de ser
facil. Primero se hacen los estudios en modelos
animales (ratones etc..) y si los resultados son po-
sitivos se prueba en sujetos sanos. Si estos lo tole-
ran bien se estudia primero en un pequefio gru-
po de pacientes y después en un amplio grupo.
Estos estudios son lentos y costosos. El ensayo
clinico TEMPO 34 para validar seguridad y efica-
cia del Tolvaptan en la poliquistosis renal auto-
somica dominante, se inicio
en el 2007 y tenia 3 afios de
duracion. Hasta el 2012 no
se publicaron los resultados
positivos en una revista de
;s gran prestigio: New England
no es faCII Journal of Medicine. Aun-
que se publique la eficacia
de un medicamento las agencias reguladoras
evaluan ellas mismas las evidencias de seguridad
y eficacia que existen y deciden sobre su apro-
bacion. Asi, la Agencia Europea del Medicamen-
to (EMA) aprobé el medicamento en Mayo del
2016 mientras que su homdnima americana (la
FDA) no lo hizo hasta dos afios mas tarde pues

solicitd nuevas evidencias de accién del farmaco
en insuficiencia renal, especialmente en pacien-
tes con funcién renal algo deteriorada. En Eu-
ropa, la aprobacién de la EMA no significa que
se prescriba de forma inmediata en toda la Co-
munidad Europea. Cada estado miembro tiene
potestad para decidir sobre su aprobacién. Asi
mientras en Alemania se podia prescribir inme-
diatamente después de la aprobacion europea,
hay paises de Europa en los que el medicamento
aun no esta autorizado. En Espaifa se autorizo
en el 2017, pero al igual que ocurre con los es-
tados miembros de la Comunidad Europea, no
todas las Comunidades Autonomas (CCAA) lo
aprobaron a la vez. Por ejemplo en Cataluia no
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se aprobd6 hasta Mayo del 2018 mientras que en
muchos hospitales del Estado se prescribia casi
un ano antes. Esto es debido a que la sanidad

en nuestro pais esta transferida a
las CCAA y cada una decide cémo
gestionar la atencién sanitaria y
su presupuesto. Asi pues en algu-
nas comunidades, como la de Ma-
drid, es cada hospital que autoriza
o no el tratamiento mientras que
en otras, como en Catalufa, es la
administracion la que regula este
tipo de tratamientos. Asi pues, en
Cataluia se definen unos criterios
estrictos de tratamiento y cada
solicitud debe introducirse en el
sistema del Catsalut detallando
el cumplimiento por parte del pa-
ciente de esos criterios asi como el
seguimiento de la enfermedad y
el tratamiento.

El manejo del tratamiento con

Tolvaptan no es facil. Se trata de un farmaco de
“prescripcion hospitalaria”, lo cual quiere decir
que no se puede comprar en la farmacia de la

Los pros de
la medicacion
superan a los
contras y nos

congratulamos
de disponer
del primer
medicamento
efectivo
aprobado para
la poliquistosis
renal

calle sino que se debe recoger en la farmacia del
hospital. Ademas el medicamento tiene un “plan
de gestion de riesgos” que consiste en la reali-

zacién de una analitica mensual
durante los primeros 18 meses y
luego de forma trimestral. Esto
es debido a que, en aproximada-
mente un 4% de pacientes (de
forma idiosincratica), se detecta
una elevacion de transaminasas
(pruebas hepaticas) y al detectar-
lo de forma precoz se pueden to-
mar las medidas adecuadas como
reducir dosis, suspenderlo tempo-
ralmente o suspenderlo indefini-
damente. Este aumento de tran-
saminasas no se ha relacionado
con ningun factor analizado pero
si se ha visto que la probabilidad
gue se eleven disminuye mucho a
partir del primer afio y medio.
Pero no solo la gestion de la

administracion del medicamento no es sencilla
sino que la poliuria que condiciona (orinar mu-
cho) resulta incbmoda a veces para el paciente.
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con TOLVAPTAN

A pesar de que después de la sesién informativa
sali con un poco de miedo por los efectos secun-
darios de la medicacion, tengo que admitir que
la convivencia con el medicamento esta siendo
mucho menos traumatica de lo que pensaba.
De hecho, yo ya bebia mucha agua y por tanto
orinaba muy a menudo, asi que ahora mismo, a
parte del hecho de levantarme una vez por la
noche para orinar, puedo decir que convivo con
la medicacién de forma totalmente normal. No
he notado ningun otro efecto secundario a ni-
vel de peso, hambre, presion arterial, etc. No he
identificado ninguna alteracién.

Albert, 37 anos

Hace aproximadamete 4 meses que tomo Tol-
vaptan y los cambios que he notado son: tengo
la sensacion de sed muy a menudo y por lo tan-
to bebo agua muchas veces y voy al lavabo mas
veces que antes de tomar la pastilla. El Unico in-
conveniente que le encuento es que por la noche
voy al lavabo unas 3-4 veces y a pesar que me
vuelvo a dormir me rompe las horas de descanso.
Por lo demas no tengo ningun otro problema ni
sintoma con la pastilla. Los andlisis salen segun
lo previsto.

Cristina, 42 ahos

Para mi al principio fue una experiencia nueva
con una nueva adaptacién a mi rutina diaria. Las

visitas muy frecuentes al bafio durante el traba-
jo para mi no han sido ninguna traba mientras
trabajo y cuando viajo en coche... pues a conocer
nuevas areas de servicio. La Unica afioranza dor-
mir una noche del tirén.

Andénimo

Mi experiencia es buena, no me ha dado ningun
problema. Lo Unico que veo es que segun el tipo
de trabajo a veces no tienes un lavabo cercay es
un poco molesto. Puedes hacer vida normal, el
Unico inconveniente es que, como decia, el del
lavabo, ya que son muchas las ganas de hacer
pipi y no te puedes aguantar.

Yolanda, 48 anos

Soy Noemi, tengo 35 afos y empecé el tratamien-
to hace 4 meses .

Como todo en la vida, siempre se necesita lo
que llamariamos “un periodo de adaptacién” y
esta adaptaciéon a mi me durd 1 mes.

Las primeras 3 semanas son las mas dificiles:
sensacion de que nada podia saciar “mi sed “,
la boca pastosa todo el dia (como si tuvieras
resaca), las primeras 2 semanas llegué a beber
mas de 8,5-9 litros diarios y a consecuencia por
las noches me levantaba una media de 5 veces a
orinar y esto me hacia estar muy cansada al dia
siguiente. También las 2 primeras semanas tuve

bastante dolor de cabeza (no sé si es debido a la
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sobrehidratacion) y sensacién constante de que
no me podia aguantar “el pis” y algunas nduseas
sobre todo por las mafianas después de tomarme
la primera dosis.

Pero como todo proceso, poco a poco mi cuer-
po se fue adaptando, los dolores de cabeza han
desaparecido, bebo cuando tengo sed, cuando el
cuerpo me lo pide, una media de 6-7 litros dia-
rios, por las noches me levanto una media de 3
veces para ir al servicio y ya no me siento cansada
al dia siguiente.

El Tolvaptan ya forma parte de mis “rutinas
diarias” y no afecta para nada a mi ritmo de vida:
vida laboral activa, con constantes viajes y reunio-
nes, estrés, he salido a correr, a cenar, de fiesta
con amigas... hago vida completamente normal,
lo Unico que me diferencia al resto es que ahora
Ilevo maxi- bolsos con una botella de agua de 1,5
litros dentro siempre conmigo (es mi mejor com-
plemento). Estableces rutinas diarias: me tomo la
primera dosis a las 08:00 y la segunda a las 16:00,
antes de salir de cualquier lugar voy al bafio y tu
mente tiende a activar un radar automatico que
detecta la localizacion de los wc a cada sitio que
vas (para tu propia tranquilidad mental). Durante
el dia voy al servicio cada hora y media mas o me-
nos (tampoco es nada exagerado). Beber tanto
tampoco me ha quitado el apetito, sigo comien-
do lo mismo y no he perdido peso, la tensién me
ha bajado un poco y los dolores/pinchazos que
tenia en la espalda/lado antes de empezar el tra-
tamiento (propios de nuestra enfermedad) ahora
noto que han disminuido y a parte mi cutis facial
también estd estupendo ahora.

Este verano durante 1 semana hice una pausa
en agosto y dejé de tomar las pastillas para “ser
mas normal” durante mis vacaciones y luego las
retomé sin problemas y ;sabéis que? incluso en
esos dias que estuve sin medicacion eché de me-

nos tomarme las pastillas ya que para mi ahora
beber tanta agua “sobre todo fria y con una ro-
daja de limoén” se ha convertido en uno de mis
mayores placeres.

Resultados “;?"” aun es muy pronto para eva-
luarlos, en el primer mes me bajé el filtrado,
pero se ve que al principio es normal, luego en
el siguiente analisis se volvié a estabilizar y esto
es lo importante en nuestra enfermedad: estar
estables. El Tolvaptan se ha convertido en mi ma-
yor acto de “fe”, no me perjudica en nada y por
el contrario deposito todas mis esperanzas en
que esto me ayuda a enlentecer los efectos de-
generativos de la poliquistosis renal, me conside-
ro muy afortunada, al fin y al cabo sé que estoy
ganando “TIEMPO en calidad de vida”, retrasar
lo que se pueda ese “transplante” que quizas al-
gun dia llegard y esto psicolégicamente me ha
hecho estar mucho mas positiva. Feliz de que por
fin tengamos acceso al primer tratamiento para
la PQRAD .

Noemi, 35 afhos

Ha sido un cambio muy importante en el dia a
dia de mi vida, por dos motivos fundamentales.
El primero es tener que pensar siempre en tener
agua a mi alcance y a veces por mi trabajo no es
sencillo. El segundo es tener también un bafo
cerca para orinar.

Al principio se hace todo un poco cuesta arri-
ba pero con el paso de los dias te vas acostum-
brando.

En mi caso, el aumento de dosis no ha signifi-
cado un aumento ni de mas consumo de agua ni
de las veces que me levanto por la noche a ori-
nar, lo que para mi ha sido algo positivo. Desde
el principio, estoy bebiendo una media de 5 li-
tros de agua diarios y solamente me levanto una



vez por la noche a orinar, mas o menos a las 4 o
5 horas de estar durmiendo.
Ana, 38 ainos

Para mi la adaptacion ha sido bastante facil. No
he tenido molestias ni dolores. Solo tienes que
tener en cuenta llevar siempre agua (cosa que en
verano es muy habitual para cualquiera) y con-
trolar cuanto tiempo puedes estar sin un lavabo
cerca.

Esta ultima parte en mi caso tampoco ha sido
mucho problema ya que yo bebo como maximo
4 litros a diferencia de otros pacientes que llegan
a los 8 litros. Simplemente hay que tener un ha-
bito, como orinar siempre justo antes de salir de
casa o del trabajo y si no hay lavabo cerca, beber
a sorbos agua fria para engafar a la sed.

Despertarme varias veces por la noche tampo-
co me supone un problema (mi hijo ya me lo ha-
cia antes) y casi lo prefiero, porque si me levanto
varias veces significa que elimino liquido sufi-
cientemente. Si me levanto una sola vez signifi-
ca que los dias siguientes tendré edemas en las
piernasy pies, lo cual es mi verdadero problema.
Eva, 47 anos

ASOCIACION

En relacion a la adaptacion al farmaco, no me ha
causado demasiados problemas, dado que traba-
jo siempre en una oficina con lavabo y fuentes
de agua. No me ha supuesto tampoco ningun
problema el hecho de viajar en avién casi cada
semana, pues hay lavabos en todas partes y aho-
ra siempre cojo asiento de pasillo. El Unico im-
pedimento que he notado es en reuniones que
se alargan y también cuando voy a dar paseos
largos o a visitar sitios (tengo que ir siempre con
mochila y botella y dado que en este pais no hay
WC publicos, parar cada 1Th15m en algun bar a
tomar algo...). También supuso un impedimento
a la hora de hacer turismo, especialmente en un
pais donde el agua del grifo no es potable y tuve
que interrumpir el tratamiento.

Alejando, 24 ainos
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GESTION
de las emeciones

JoAN BASTER

No sé si merezco publicar unas lineas en esta
importante Revista, pero agradezco sinceramen-
te esta oportunidad.

A mi entender, una de las principales causas
de los problemas que padece nuestra sociedad
es, sin ninguna duda, la falta de
capacidad en la gestion de nues-
tras emociones, ya sean internas
0 en nuestra relacion con los de-
mas. Aprendemos muchas e in-
teresantes cosas; salimos de los
centros de ensefianza con bue-
nos conocimientos “técnicos”, es
pero, ¢y
las emociones, y las Actitudes?

decir, con Aptitudes,

Ahi estd precisamente a menu-
do nuestro drama personal y so-
cial. { Quién nos ensefa a superar
frustraciones, a comunicarnosy a
relacionarnos de manera positiva, a saber escu-
char, a tener buen nivel de empatia para poner-
nos en el lugar del otro, a tener autocontrol para
no dejarnos llevar por nuestros impulsos? ; Como
estan nuestros niveles de asertividad, optimis-
mo, comprension, generosidad, compromiso...?
Estas son algunas de las preguntas que nos de-
beriamos hacer para descubrir nuestros posi-
bles puntos de mejora.

No podemos
evitar las
circunstancias
adversas, pero
si podemos
evitar que
nos afecten
negativamente

Vivimos momentos de cambios frenéticos.
Estamos sometidos a mucha presién... ;Y como
hacemos frente a estas situaciones? Pues en al-
gunos casos, mal. ;Por qué? Porque no estamos
suficientemente preparados emocionalmente.
Pero podemos cambiar y me-
jorar, poner todos los medios,
esfuerzo y voluntad para con-
seguirlo. ;Como? Sélo hay un
camino a seguir, el aprendizaje
continuo, asistiendo a semina-
rios y a conferencias, leyendo li-
bros de autoayuda y de ayuda a
los demas, etc. Pero sobre todo
practicando, entrenando. De la
misma manera que muchos ejer-
citamos nuestros musculos fisicos
para estar en forma, deberia-
mos ejercitar nuestros “musculos
emocionales” para ser capaces de gestionarlos
mejor.

Una parte de nuestras enfermedades provie-
nen, precisamente, de la mala gestiéon de nues-
tras emociones. Nuestra falta de capacidad de
respuesta, ante situaciones internas o externas,
nos puede llevar a tensiones que, a la larga, nos
producen un estrés negativo, cuya consecuen-
cia es la producciéon en nuestro organismo de la



hormona cortisol, hormona que nos puede pro-
vocar todo tipo de enfermedades. Evidentemen-
te, hay enfermedades, como por ejemplo las de
tipo genético, que quedan al margen pero, aun
asi, una buena gestién de las emociones nos pue-
de ayudar a disminuir sus efectos y a mejorar sus
consecuencias.

Una frase popular, es que “la persona es la
obra de sus pensamientos”. Nuestros pensamien-
tos definen nuestros sentimientos y actitud frente
alavida. Sinuestra actitud es positiva, nuestra vida
es positiva. Si nuestra actitud es negativa, nuestra
vida es negativa. ;Y de quién depende nuestra ac-
titud? jSi, si, de nosotros mismos! Esta es la buena
noticia, esta es la clave. Nadie dice que sea facil,
ya que tenemos unas barreras emocionales que
nos pueden bloquear o paralizar, como por ejem-
plo los miedos. ;Como hacerles frente? Lo pri-
mero, muy importante, es aceptar que tenemos
miedo. La pregunta es: ;qué harias si no tuvieses
miedo? jPues hazlo! El miedo es un sentimiento,
mientras que el comportamiento es una decision.
Nosotros podemos tomar decisiones y actuar al
margen de nuestros sentimientos y, ; qué sucede?,
pues que el sentimiento sigue, va detras de nues-
tro comportamiento y se va diluyendo hasta des-
aparecer. Lo mismo sucede con otros sentimientos
como la tristeza. Actuemos como si estuviésemos
alegres y el sentimiento de tristeza desaparece-
ré. Entonces la férmula es: “Actta como si...”, de
manera que es nuestro comportamiento el que
crea nuestros sentimientos y no a la inversa, como
hasta ahora teniamos asumido.

Cuando padecemos una situacién adversa,
como una enfermedad, nuestra tendencia es

ASOCIACION

focalizarnos con esta situacion y, ;qué sucede?,
pues que generamos una frecuencia emocional
negativa, pesimista, que empeora progresiva-
mente nuestra situacién. Es aconsejable, necesa-
rio, que modifiquemos esta focalizacion y la diri-
jamos a otros aspectos positivos de nuestra vida.
De esta manera, la frecuencia emocional sera po-
sitiva, de optimismo, de esperanza, generando la
producciéon de hormonas, como las endorfinas,
gue contribuyen a incrementar nuestras defensas
y a mejorar, e incluso eliminar, algunas de nues-
tras enfermedades. Podriamos confeccionar una
larga lista de factores positivos en nuestra vida,
que se dan en la mayoria

de nosotros: podemos ver, Nuestros

podemos andar, tenemos .

una familia a quien que- pensamlentos

rer, un trabajo digno, las definen

nfecesidades basicas le- nuestros

biertas... y un largo etcé- L.
sentimientos

tera. Y nosotros qué hace-

mos... Pues a veces pensar y actitUd

y afligirnos por una dolen-

. NS frente a
cia, que aun siendo impor- .
tante, no es determinante, la vida

no debe serlo, en nuestra
vida. Pero lo peor es que a menudo las cosas que
nos afligen y entristecen son simples minucias,
nada importante. iNo, no lo permitamos! No po-
demos evitar las circunstancias adversas, pero si
podemos evitar que nos afecten negativamente.
Este es el secreto del éxito, de la salud y de la
felicidad.

iAnimo y adelante!

Un fuerte abrazo.
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Experiencia practica
del Tolvaptan en
la poliquistosis renal

Resumen de la ponencia de la Dra. Judith Martins
en la Jornada de la AIRG-Espana
realizado por el equipo de redaccion

DRrA. JupitH MARTINS

Servicio de Nefrologia
Servicio de Nefrologia Hospital universitario de Getafe




La Poliquistosis renal autosémica dominante
(PQRAD) se caracteriza por la formacion y cre-
cimiento de quistes renales que conducen a una
desestructuracion del parénquima renal y un
aumento del tamafo del rifndén. La mayoria de
los pacientes tienen una pérdida progresiva de
la funcién renal y aproximadamente un 70% de
ellos necesitaran tratamiento renal sustitutivo
antes de los 58 afios.

La PQRAD se origina como consecuencia de
mutaciones en los genes PKD1 i PKD2, que oca-
sionan la pérdida de la funcién de las proteinas
para las que codifican: poliquistina 1y poliquisti-
na 2 respectivamente.

Estas mutaciones se traducen en una disminu-
cion de la concentracion de calcio intracelular y
a consecuencia de este, un aumento de AMPc,
que promueve un incremento de la proliferacion
celular y formacion del quiste.

Actualmente no se dispone de un tratamiento
curativo para la PQRAD, se recomienda el mane-
jo de los sintomas y de las complicaciones (hiper-
tension, dolor e infecciones) junto con establecer
unos habitos de vida saludables.

El objetivo principal del tratamiento especifi-
co de la PQRAD con el tratamiento de Tolvaptan
es ralentizar el deterioro de la funcién renal con
la finalidad de retardar o incluso evitar la necesi-
dad del tratamiento renal sustitutivo.

POLIQUISTOSIS RENAL

Tolvaptan actia como antagonista selectivo de
los receptores de la vasopresina, asi disminuye el
AMPc y se frena el desarrollo de los quistes.

Quizas es demasiado pronto para hacer este
tipo de afirmaciones y la progresiéon de las expe-
riencias iniciadas determinaran la realidad de es-
tas expectativas pero se prevé que por cada tres
afos de tratamiento con el farmaco Tolvaptan
retrase un afo la entrada al tratamiento sustitu-
tivo de didlisis.

La autorizaciéon para llegar al desarrollo del
farmaco estad basada en un ensayo clinico publi-
cado el afio 2012 realizado con unos 1500 pa-
cientes entre el 2007 y el 2009 y que se encuentra
en la siguiente referencia

http://www.revistanefrologia.com
Nefrologia Vol. 3 N° 6 Ao 2012

Fue un farmaco aprobado por la Agencia Eu-
ropea del Medicamentos en mayo 2015 y por la
Agencia Espafiola de Medicamentos el 1 de mar-
zo de 2017. Progresivamente se ha ido aproban-
do su uso por cada comunidad auténoma.
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ESTUDIO CON TOLVAPTAN EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO DE GETAFE

Esta es la presentacion de la experiencia practica
de este farmaco, realizada en el hospital univer-
sitario de Getafe entre finales de mayo de 2017 y
finales de octubre de 2017.

En el protocolo establecido para la selecciéon
de pacientes candidatos al estudio se determina
en cada comunidad auténoma. Se realizan algo-
ritmos para la seleccion de pacientes valorando
Criterios de progresion rapida que justifiquen el
tratamiento:

Pacientes adultos de 18-50 aios con PQRAD

en:

La funcién renal (estadios entre 1y 3)

La caida del filtrado de los ultimos anos

El volumen renal

Estudio genético

Historia familiar

éCOMO SE ADMINISTRA
EL FARMACO?

Se seleccionaron 21 de 140 pacientes que
cumplian los criterios. El estudio clinico empezo6
a principios de junio con 21 pacientes y 3 meses
mas tarde quedaban 18 pacientes de edad media
37 afos, la mayoria en estadio 3.

Se establecié un dispositivo para suministrar
el farmaco de una forma coordinada, mediante
administracion hospitalaria.

Las dosis iniciales fueron de 60 mg divididos
en dos dosis, una de 45 mg en ayunas y otra, 8
horas después de 15 mg. En un tiempo medio de
6,2 semanas se lleg6 a la dosis objetivo de 120 mg.

Los principales efectos adversos que se detec-
taron en este ensayo principalmente los relacio-
nados con la necesidad de beber mucha agua y
acuaresis (excrecion de altas cantidades de orina
diluida).

AJUSTE DOSIS
FARMACO




Una pequefia proporcién de los pacientes ex-
perimenté un aumento de la concentracion de
las enzimas hepaticas que resulté ser un efecto
completamente reversible con la suspension del
tratamiento.

Esta posible hepatoxicidad, obliga al cumpli-
miento del protocolo del laboratorio:

Todos los pacientes del estudio clinico deben
realizar andlisis mensuales para controlar la con-
centracion de enzimas hepaticas.

Después de los 18 meses de tratamiento pasa-
ran a ser controles trimestrales.
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Aunque no existe un parametro directo para
medir la eficacia del medicamento, la valoracién
del estudio clinico a los 3 meses de su inicio era
positiva por la adaptaciéon de los pacientes.

Inicialmente en muchos casos, se produce una
disminucion en picado de la capacidad renal de
filtrado, aunque esta demostrado que durante
el periodo de mantenimiento del farmaco, el
filtrado aumenta o se mantiene. Los riflones si-
guen aumentando de tamano pero el filtrado
disminuye menos de lo que habria disminuido
sin el farmaco.

EFECTOS SECUNDARIOS
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Tratamiento renal
sustitutivo en
la infancia

Resumen de la ponencia de la Dra. Mercedes Lopez
en la Jornada de la AIRG-Espana realizado
por el equipo de redaccion

DrA. MErcepes LOPEz GONZALEZ

Servicio de Nefrologia Pediatrica
Hospital Universitario Vall d'Hebron. Barcelona




a enfermedad renal crénica (ERC) representa

un dano renal irreversible que causa disfun-
cion renal de caracter progresivo, con importan-
tes consecuencias en poblacién pediatrica, por
su apariciéon en etapas de desarrollo cognitivo y
crecimiento. La ERC en la infancia asocia impor-
tante morbimortalidad, no sélo por la afectacion
renal sino por el riesgo aumentado de eventos
cardiovasculares, y el impacto grave en el ambito
familiar y social.

El manejo adecuado de estos pacientes re-
quiere no sélo del tratamiento de la enfermedad
renal, sino de la implementacién de medidas que
garanticen una adecuada integracién familiar,
escolar y social durante la infancia.

Las enfermedades renales quisticas y heredi-
tarias suponen un 15-20% de ERC y representan
un grupo numeroso y heterogéneo de patolo-
gias (glomerular, quistica, tubular...).

En la ultima década, los avances en el estudio
genético junto al diagnéstico prenatal han per-
mitido identificar pacientes con enfermedades
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renales hereditarias desde la gestacion, facilitan-
do un manejo precoz, que ha supuesto un au-
mento de la superveniencia y la calidad de vida
de estos pacientes.

El principal objetivo del tratamiento de la ERC
es enlentecer la progresién a enfermedad renal
terminal (ERT), para ello es fundamental el diag-
nostico precoz, la adopcion de una adecuada
educacion sanitaria sobre la enfermedad, estilo
de vida y dieta saludable desde estadios inicia-
les. Ademas, es importante la intervencién sobre
la proteinuria, HTA e ingesta proteica, que son
factores relacionados con la progresién de la ERC
en adultos.

En estadios iniciales se puede llevar a cabo
un manejo conservador de las complicaciones
de la ERC con medidas dietéticas y tratamiento
medicamentoso. Sin embargo cuando el filtrado
glomerular se encuentra por debajo de 10-15 ml/
min/1.73m, no es suficiente con el tratamiento
médico y se debe instaurar terapia renal susti-
tutiva, que se define como aquellos recursos
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terapéuticos de soporte renal en cualquiera de
las modalidades (trasplante renal, hemodialisis y
dialisis peritoneal).

Segun los datos del REPIR (Registro Pediatrico
Espafiol de Enfermedad Renal Crénica Terminal
en Tratamiento Renal Sustitutivo), mas del 80%
de los pacientes menores de 18 afios con ERC en
Espafia disfrutan de un trasplante renal funcio-
nante, datos comparables con paises nérdicos y
por encima de la media europea, alrededor del
60%.

El trasplante renal anticipado se realiza cuan-
do el paciente estd en tratamiento conservador,
es la terapia sustitutiva de eleccién en cualquier
etapa de la vida, adquiriendo aun mas relevancia
en la infancia ya que el aumento de la supervi-
vencia y de calidad de vida asocia beneficios en
un periodo de desarrollo fisico, psiquico y social
importante. Es bien conocido que el injerto pue-
de ser de donante vivo o cadaver.

Entre las ventajas de donante vivo se encuen-
tra una mayor compatibilidad puesto que habi-
tualmente son donantes emparentados, permite
ademads programar la intervencion y por lo tanto
aumentar las posibilidades de trasplante antici-
pado.

Si las caracteristicas clinicas del receptor o
donante (edad, peso, algunas enfermedades he-
reditarias) desaconsejan el trasplante de vivo, el
paciente es candidato a donante cadaver. En la
mayor parte de las comunidades auténomas se
considera al receptor pediatrico prioritario, redu-
ciendo de forma considerable el tiempo en lista
de espera (media espafiola alrededor 10 meses).
Es importante remarcar que la esperanza de vida
del nifio que recibe trasplante renal es superior a
la del adulto, por lo que sélo se aceptan donan-
tes cadaveres con caracteristicas seleccionadas,
con resultados comparables con los trasplantes
de donantes vivos.



Aunque lo ideal en la infancia es el trasplan-
te renal anticipado, cuando no es posible, la he-
modialisis o dialisis peritoneal son consideradas
técnicas depurativas puente hasta el trasplante.

La dialisis peritoneal es una técnica muy ex-
tendida en Pediatria siendo de eleccién en lac-
tantes y nifios pequefios, ademas de aquellos pa-
cientes con acceso vascular dificultoso y/o los que
tienen un domicilio alejado del centro hospitala-
rio. Se basa en la infusiéon de una solucién en la
cavidad peritoneal a través de un catéter implan-
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tado con anterioridad, que mediante intercam-
bios repetidos de solucion de didlisis utilizando
el peritoneo como membrana de filtracion con-
sigue la depuracién de sustancias toxicas. En Pe-
diatria la modalidad mas usada en los paises de
nuestro entorno es la dialisis peritoneal automa-
tica, que se realiza mediante cicladora, maquina
que permite varios intercambios nocturnos con
una duracién aproximada de dialisis entre 7-10
horas.
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Entre las principales ventajas de la dialisis
peritoneal se encuentran la menor estancia hos-
pitalaria y mayor integracion social y escolar, ya
que es una técnica domiciliaria; mayor preser-
vacion de la funcién renal residual y menor res-
triccion dietética al ser una técnica diaria, que se
acompafa de menor pérdida de talla en compa-
racion con la hemodialisis, dato importante en
nifos con ERC que se encuentran en etapa de
crecimiento.

La hemodidlisis es una técnica depurativa en
la que se extrae sangre del paciente, se hace
pasar por una maquina que la enfrenta a una
solucion de didlisis mediante un filtro, eliminan-
do sustancias téxicas y el exceso de liquido. La

frecuencia estandar es de 3 dias a la semana,
aunque se individualiza segun necesidades de
los pacientes con una duracion media de 3 horas
y media. Es imprescindible un adecuado acceso
vascular, siendo el catéter venoso central tuneli-
zado el mas frecuente en nuestro medio, ya que
como sea mencionado anteriormente el tiempo
previsto en dialisis es relativamente reducido por
escasa espera para recibir trasplante.

A diferencia de la dilisis peritoneal es una
técnica hospitalaria que se debe practicar ideal-
mente en unidades especializadas pediatricas
gue cuentan con soporte externo de profesores
que dan apoyo durante las sesiones de hemodia-
lisis.
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CONCLUSIONES

La ERC en la infancia asocia importante morbimortalidad con grave impacto en
el ambito familiar y social.

El conocimiento y tratamiento de la enfermedad renal crénica desde etapas pre-
coces supone un aumento en la supervivencia y calidad de vida de los pacientes.
El trasplante renal anticipado es la terapia renal sustitutiva de eleccion en la
infancia.

Las diferentes modalidades de didlisis ayudan a mantener al nifio en una situa-
cion favorable hasta recibir un érgano cuando las condiciones clinicas no permi-
ten que continde exclusivamente con tratamiento conservador.

La didlisis peritoneal es una modalidad extendida en Pediatria, sobre todo en
lactantes y nifios pequefios. Permite normalizar vida familiar.

Hemodialisis es una técnica hospitalaria, de eleccion en unidades pediatricas
especializadas.
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Resumen de la ponencia de la Dra. Ana Polo
en la Jornada de la AIRG-Espana
realizado por el equipo de redaccion
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La célula es el Los 23 pares de

elemento de cromosomas que
menor tamafo que contiene cada una
puede considerarse de nuestras células,
vivo estan formados por

ADN y proteinas

Un gen es una unidad de informacion

de ADN que almacena la informacién
genética y permite transmitirla a la
descendencia. Los genes se encuentran en
los cromosomas, y cada uno ocupa en ellos
una posiciéon determinada.

La herencia biologica es el proceso por el cual la descendencia de una célula u organismo adquiere

o estd predispuesta a adquirir las caracteristicas (fisicas, fisiologicas, morfolégicas, bioquimicas, con-

ductuales o incluso enfermedades) de sus progenitores. Esas caracteristicas pueden transmitirse a la

generacion siguiente o dar un salto y aparecer dos o mas generaciones después.

Es importante conocer las leyes basicas de la he-
rencia genética para comprender como se trans-
miten las enfermedades dentro de una familia, y
estas se describen en tres patrones de herencia:

Herencia Autosomica Dominante
La Herencia Autosémica Dominante esta carac-
terizada por:

El gen con la mutacién se encuentra en uno
de los 22 cromosomas no sexuales.

Con una simple copia del gen mutado es sufi-
ciente para que se exprese la enfermedad.

Normalmente, se manifiesta en todas las ge-
neraciones de una misma familia. La copia alte-
rada del gen procede de uno de los progenitores.

Existe un 50% de probabilidad de que cada
hijo/hija presente la enfermedad.

Herencia Autosdmica Recesiva
Este tipo de herencia se caracteriza por:

El gen con la mutaciéon también se encuentra
en uno de los 22 cromosomas no sexuales.

Son necesarias dos copias del gen para que se
exprese la enfermedad. Por esta razoén, las copias
del gen alterado deben de estar presentes tanto
en el padre como en la madre.

Existe el 50% de probabilidad de que cada
descendiente sea portador de la enfermedad
aunque no la desarrolle, 25% de probabilidad de
que presente la enfermedad, 25% de probabili-
dad de que el descendiente no presente la enfer-
medad ni sea portador.
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Herencia Ligada al X Dominante
La Herencia ligada al X Dominante tiene lugar
cuando:

El gen alterado se encuentra en el cromoso-
ma sexual X.

Afecta tanto a hombres como a mujeres, aun-
que las mujeres tienen la enfermedad mucho
mas leve.

Cuando es la madre la afectada, tanto hijos
como hijas pueden recibir el cromosoma X porta-
dor de la mutacién. Mientras que los varones ten-
drén todas la hijas portadoras y los hijos sanos.

En el caso del estudio de la presencia de enfer-
medades renales hereditarias, se realiza un ase-
soramiento genético, un proceso mediante el
cual se explica al paciente o a los familiares cual
es el riesgo de padecer la enfermedad, de de-
sarrollarla, de prevenirla, de tratarla y el riesgo
de transmitir la enfermedad a su descendencia,
segun el patron de herencia y los antecedentes
familiares y los datos observados.
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Con el asesoramiento reproductivo que apor-
tamos en el momento en el que muestran la in-
tencion de tener hijos, se valoran las todas las
opciones posibles:

e Aceptar el riesgo a tener descendencia

e Realizar un diagnostico genético preim-

plantacional

¢ Realizar donacién de gametos (6évulos o
semen)

¢ Realizar un diagnéstico prenatal

e Adopcién
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El diagnostico genético preimplantacional es un
estudio del ADN de embriones humanos que
identifica los que son portadores de la enfer-
medad. En el caso de las enfermedades renales
hereditarias, se utiliza como técnica para de de-
teccién de anomalias genéticas relacionadas con
estas enfermedades en los embriones.

El procedimiento utilizado es el de fecunda-
cion “in vitro” que se realizé por primera vez en
1978 y que se considera ya ampliamente probado.

Proceso:

1. El primer paso de este proceso sera compro-
bar que la enfermedad esta contemplada
en el marco legal (generalmente todas las
enfermedades renales congénitas que impli-
can una insuficiencia renal son legalmente
aceptadas) y que la edad de la mujer sea me-
nor de 40 afios. Asi como tener identificada
la mutaciéon causante de la enfermedad.

2. El segundo paso es la realizacién de un es-
tudio para cada uno de los dos miembros
de la pareja:

Estudio para la mujer: se realiza un anali-
sis de sangre para determinar la presencia
de hormonas en la sangre y una ecografia

para comprobar la reserva ovarica (poten-
cial de respuesta en la produccion de évu-
los de la mujer).

Estudio para el hombre: se realiza un ana-
lisis de una muestra de semen para com-
probar que este tenga espermatozoides.

3. Tratamiento de estimulacién ovarica (du-
rante unos 10 dias) de la paciente median-
te hormonas para conseguir que sus ova-
rios produzcan mas de un 6vulo (que seria
lo normal). Necesitaremos producir entre
10y 16 6vulos.

4. La puncioén folicular consiste en recoger el
liquido folicular que se trasladara al labo-
ratorio para separar los évulos presentes, y
con el semen que se habra recogido previa-
mente, proceder a la fecundacion.

5. El embrién se desarrolla en una “incuba-
dora”, y en esa “incubadora” es donde se
separan las células para comprobar sus ca-
racteristicas y el dia 5 de desarrollo embrio-
nario, son biopsiados para comprobar si el
embrion padece la enfermedad.

6. Transferencia de los embriones selecciona-
dos a la matriz de la madre.

7. 15 dias mas tarde se realiza el test de em-
barazo se realizara un diagnéstico prenatal
confirmativo.

La Tasa de éxito suele estar entre el 40-45%

en funcion de la edad de la mujer.
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CONCLUSIONES
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Regeneracion renal

Resumen de la ponencia del Dr. Pedro Aljama
en la Jornada de la AIRG-Espaiia realizado
por el equipo de redaccion

DR. PEDrO ALIAMA

Servicio de Nefrologia
Hospital Reina Sofia. Cordoba




A nivel microscépico, el rinén estd formado por
entre 800 000 y 1 000 000 de unidades funcio-
nales, que reciben el nombre de nefronas. Es en
la nefrona donde se produce realmente la fil-
tracién del plasma sanguineo y la formacién de
la orina; la nefrona es la unidad basica consti-
tuyente del 6rgano renal. En cada rindén existen
250 conductos colectores, cada uno de los cuales
recoge la orina de 4000 nefronas.

La estructura de la nefrona es compleja, se
compone de un corpusculo renal en comunica-
cién con un tubulo renal. El corpusculo renal es
una estructura esferoidal, constituida por la cap-
sula de Bowman y el ovillo capilar contenido en
su interior o glomérulo.

El Glomérulo. Cada uno de los diminutos ovi-
llos de capilares situados en el rindn donde se
filtra la sangre y se elabora la orina.

Cuando tenemos tejido renal dafado, este
Glomérulo es capaz de regenerarse y restructu-
rarse en algunas circunstancias concretas, pero la
mayoria de veces no es capaz de regenerarse y
deteriora la funcién del rifién.
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El principio de la regeneracion renal es esti-
mular la regeneracién de un rifidn enfermo sem-
brando células madre, incluso podemos llegar a
fabricar un rinén completamente nuevo en un
futuro lejano.

Hay cinco estrategias en la medicina regene-
rativa:

1. Formar un Organoide en un biorreactor.

2. Montar un andamio renal y poner células
madre para reproducirlo.

3. Tratar las enfermedades renales con células
madre.

4. "Imprimir” una estructura renal con una im-
presora 3D.

5. Fabricar estructuras renales con entramados
informaticos que hagan que las células se
monten de forma ordenada y hagan un ri-
Aon.

1. Formar un Organoide en un biorreactor.

Para trabajar con un Organoide se toman cé-
lulas madre o células progenitoras, se manipulan
in vitro, se introduce en un bioreactor durante
21 dias y se va estructurando un organoide. Este
es una estructura simple que se parece a la pre-
cursora de un rifén.
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2. Montar un andamio renal y poner células
madre para reproducirlo.

Existe la alternativa de un Scaffold (andamio
celular). Nosotros podemos sembrar células ma-
dre o células progenitoras en el andamio libre
de células de cualquier tipo, y se desarrollan for-
mando una especie de rifén. Esta parece la alter-
nativa mas factible a largo plazo.

3. Tratar las enfermedades renales con células
madre.

Cuando se produce un dafio en un tejido adul-
to, el proceso de renovacién celular continuada
es crucial para su mantenimiento y, en determi-
nados 6rganos, se consigue por la presencia de
células madre/progenitoras. Las células madre
permiten la renovacién celular periédica o la re-
generacion cuando se produce algun dafo. En
los ensayos realizados hasta el momento, se ha
demostrado que las células madre iban a los si-
tios donde estaba la enfermedad y no iban a si-
tios donde podian desarrollar otras patologias.
Aun asi esta alternativa esta lejos de ser contro-
lada.

Los primeros experimentos se realizaron to-
mando células en la médula ésea de un fémur de
una rata que eran inyectadas en la arteria renal



de ratas. Esas células madre cuando llegaban al ri-
Adén enfermo eran capaces o bien de frenar la en-
fermedad o bien de regenerar la estructura renal.

4. "Imprimir” una estructura renal con una im-
presora 3D.

Ultimamente se habla de la impresién de un
rindbn mediante una impresora 3D, seria un siste-
ma parecido al del Scaffold que hemos hablado
antes. Una vez impreso y desinfectado, podemos
sembrar células madre o células progenitoras
para que se desarrolle un rindén. Este sistema
tampoco esta correctamente desarrollado aun.
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Fabricar estructuras renales con entramados
informaticos que hagan que las células se mon-
ten de forma ordenada y hagan un riién.

Esta ultima estrategia estd por desarrollar
pero parece ser la que en los préximos afios es
la que mas va a dar que hablar con innovaciones
constantes.

En cualquier caso cualquiera de estas opcio-
nes estd muy lejos de poder ser aplicada a la
practica clinica pero no deja de ser una esperan-
za de futuro.
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Enfermedades renales
minoritarias

Resumen de la ponencia de Roser Francisco Bordas
en la Jornada de la AIRG-Espana realizado
por el equipo de redaccion

Roser FrRANCISCO BoRrDAS

Secretaria de la Comision asesora de
enfermedades minoritarias del CATSALUT




Desde un punto de vista epidemiolégico, las en-
fermedades minoritarias son las que presentan
una prevalencia tan baja que requieren esfuer-
zos especiales y combinados, dirigidos a prevenir
la morbilidad, la mortalidad o la reduccion de la
calidad de vida y potencial socioeconémico de
las personas que las sufren.

Se considera minoritaria a una enfermedad,
cuando su prevalencia es inferior a un caso por
cada 2000 habitantes, presenta alta mortalidad
y/o es crébnicamente debilitante.

Las enfermedades minoritarias son un nume-
roso grupo integrado por mas de 7.000 condicio-
nes clinicas que tienen una baja prevalencia en
la poblacion.

Pueden afectar en conjunto a un 5-7% de la
poblaciéon general. Se estiman unos 30 millones
de afectados en la Unién Europea, unos 3 millones
en Espafa y entre 300.000 y 400.000 en Catalufia.
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Cuando Europa decidié empezar a trabajar con
las enfermedades minoritarias se encontré con
el “reto de la rareza”: la existencia muchas en-
fermedades con muy pocos pacientes, muy po-
cos expertos en estas enfermedades y dificiles
de identificar. Y no solo eso, ademas, estas en-
fermedades se caracterizaban por su heteroge-
neidad, por ser multisistémicas y por la cronici-
dad.

Todas estas caracteristicas planteaban la ne-
cesidad de abordar el reto con equipos multidis-
ciplinarios (sanitarios, socio sanitarios, sociales,
educativas y de reinsercién laboral).

Con el propodsito de resolver los problemas
que dan en el dia a dia las enfermedades mi-
noritarias se planted unir esfuerzos y optimizar
recursos mediante las nuevas tecnologias, y se
cred el Comité de Enfermedades Raras y una
red de profesionales, organizado en Unidades
Expertas.
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En 2009 se publica en Espafa un estudio que re-
coge las necesidades de las personas afectadas
enfermedades raras y el Ministerio de Sanidad,
Servicios Sociales e Igualdad en junio y el 2013 se
elabora la Estrategia en Enfermedades Raras del
Sistema Nacional de Salud.

La estrategia fue revisada en 2014, estable-
ciendo nuevos objetivos y recomendaciones, el
nuevo texto se estructura en tres partes:

El mismo 2014, de acuerdo con los requerimientos
planteados por la UE y el ministerio de sanidad,
el departamento de sanidad de la Generalitat de
Cataluia plante6 cambiar el modelo asistencial,
intentando que sea el sistema sanitario el que se
organice alrededor del paciente y no el paciente
que se organiza alrededor de las instituciones.

Situacion de las enfermedades raras en Espaia

Desarrollo de las lineas estratégicas (informa-
ciéon, prevenciéon y deteccidon precoz, atencioén sa-
nitaria, terapias, atenciéon sociosanitaria, investi-
gacién y formacion.

Evaluacién y seguimiento, pretende mejorar
la calidad de la atencién que se presta a las per-
sonas afectadas por enfermedades raras y sus fa-
milias, asi como garantizar que la atenciéon sea
equiparable en todo el territorio espaiol.

Se trabajo en 5 elementos clave:

e Trabajo en red a nivel de expertos y a nivel
de dispositivos territoriales.

e Un equipo multidisciplinario donde todos los
profesionales que trabajan en una patologia
deben estar formados y conocer bien la pa-
tologia.

e Trabajo en equipo y comunicacion entre los
profesionales y el paciente.

¢ Plan de atencion personalizada al paciente.

e Evitar el maximo desplazamientos a centro
experto.



Actualmente la “Comissié Assessora en Malal-
ties Minoritaries” esta trabajando en un registro
de enfermos de pacientes de enfermedades mi-
noritarias para conocer la incidencia y prevalen-
cia real de estas. El objetivo de este registro es
mejorar la planificacién sanitaria, mejorar las
condiciones del tratamiento para los pacientes y

POLIQUISTOSIS RENAL

minimizar el impacto que tienen los costes de sus
tratamientos en el presupuesto del departamen-
to de sanidad.

Este trabajo se esta realizando por el Servei
Catala de la salut (CatSalut) mediante la creacion
de Plataformas digitales llamadas XUEC (red de
unidades clinicas expertas) de salud.
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Las XUEC tienen otras funciones:

Velar por el intercambio seguro de informa-
cion de pacientes entre profesionales y asi
mejorar la calidad y personalizacién de la
asistencia en cada caso.

Facilitar a cada paciente el acceso a toda su
informacion clinica.

La optimizacion de las agendas médicas de
los pacientes, reduciendo asi los desplaza-
mientos a los distintos centros de atencién
(muy importante para los pacientes que resi-
den en pequefos municipios).

Unificar protocolos de los profesionales espe-
cializados en una misma enfermedad.



éSabes que algunas de las ultimas jornadas de
la AIRG-E estan disponibles en audio en la pagina web?

Los puedes escuchar al momento o bien descargartelos para oirlos luego.

Solo tienes que acceder al la web:

Una vez alli, entrar en la pestafia “Jornadas”
y una vez dentro escoger en cada jornada su pagina de audio

De cada uno de ellos disponemos de las ponencias médicas, de los testimonios de los
pacientes y asociaciones y de talleres de adultos y pediatrico, con cada una de las preguntas
que los asistentes realizaron a los médicos.
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Alport

Resumen de la ponencia de la Dra. Roser Torra
en la Jornada de la AIRG-Espana
realizado por el equipo de redaccion

DRrA. Roser ToRrRA

Enfermedades Renales Hereditarias,
Fundacié Puigvert. Barcelona.




ALPORT

Alport esta d . .
port esta causado El colageno tipo IV es el mayor

r un def .
por un defecto —} constituyente de la membrana basal
en un gen cuya MBG

alteracion dificulta

lat produccion I
de la proteina

} . El glomérulo es
colageno tipo IV La membrana basal responsable de
l glomerular (MBG), impide la produccion de
el paso de macromoléculas {— la orina a partir
en forma mecanica y de la elaboracion
El coldgeno tipo IV léeties del ultrafiltrado
también se encuentra plasmatico
en el cristalino (la lente

del ojo) y en el oido

El sindrome de Alport es un trastorno hereditario que causa dafio en la membrana basal

glomerular en los rifiones. También causa pérdida de la audicion y problemas oculares

“Desenredar el coldageno”, Julian Voss-Andreae,
altura 3.5m, acero inoxidable 2005 Stamford, CT
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Existen tres tipos genéticos de enfermedad:

Sindrome de Alport ligado al cromosoma X
(XLAS, por sus siglas en inglés): Este es el tipo
mas comun. La enfermedad es mas grave en
hombres que en mujeres.

Sindrome de Alport autosémico recesivo
(ARAS, por sus siglas en inglés): La enfermedad
es igual de grave en hombres y mujeres y solo
afecta a una generacion.

Sindrome de Alport autosémico dominante
(ADAS, por sus siglas en inglés): La prevalencia
se creia que era baja pero con las nuevas técnicas
gendmicas se ve que va en aumento y puede que
llegue a ser al forma mas frecuente. La enferme-
dad es igual de grave en hombres y mujeres. Es
mucho menos grave que las otras dos formas de
enfermedad. Actualmente, con la posibilidad de
diagnosticarla, posiblemente se convertira en la
segunda enfermedad hereditaria después de la
poliquistosis.

Los tratamientos hoy en dia son inespecificos,
no van directamente orientados a resolver la
causa de la enfermedad pero si a paliar los efec-
tos del curso de la enfermedad:

e Tratamiento antiproteinurico: con el objetivo
de reducir la pérdida de proteina. Algunos
pacientes no toleran las dosis que el trata-
miento prescribe por el efecto de la bajada
de tensién arterial que producen.

e Tratamientos para bajar el colesterol.

la enfermedad

e Tratamiento habitual para

renal.

Actualmente existen algunos estudios clinicos
de farmacos en la busqueda de tratamientos es-
pecificos para el sindrome de Alport.

Las fases de los ensayos clinicos, se desarro-
[lan después de un estudio observacional de una
enfermedad concreta. El estudio del curso de las



enfermedades y de su sintoma-
tologia supone una gran ayuda
para determinar las caracteristi-
cas que ha de tener cada ensayo
clinico:

Fase I. Constituye el primer
paso en la investigacion de una
sustancia o medicamento nuevo
en el hombre. Son estudios de
farmacocinética y farmacodina-
mia que proporcionan informa-
cion preliminar sobre el efecto y
la seguridad del producto en su-
jetos sanos o en algunos casos en
pacientes y orientaran la pauta
de administracion mas apropia-
da para ensayos posteriores.

Fase Il. Se realiza en pacientes
que padecen la enfermedad o entidad clinica de
interés. Tiene como objetivo: proporcionar infor-
macién preliminar sobre la eficacia del producto,
establecer la relacién dosis-respuesta del mismo,
conocer las variables empleadas para medir efi-
cacia y ampliar los datos de seguridad obtenidos
en la fase I.

ALPORT

Fase Ill. Se realiza con una
muestra de pacientes mas am-
plia que en la fase anterior y
representativa de la poblacién
general a la que ird destinado
el medicamento. Estos estudios
seran preferentemente contro-
lados y aleatorizados.

Fase IV. Son ensayos clinicos
que se realizan con un medica-
mento después de su comerciali-
zacion. Estos ensayos podran ser
similares a los descritos en las fa-
ses |, Il, 11l si estudian algun aspec-
to aun no valorado o condiciones
de uso distintas de las autoriza-
das como podria ser una nueva
indicacion. Estos estudios serdn

preferentemente controlados y aleatorizados.

Los medicamentos que actualmente estan en
estudio son la bardoxolona (ensayo clinico CAR-
DINAL), el anti mRNA21, inhibidores de sustrato
y otros que se encuentran en fases muy prelimi-
nares.
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Congreso internacional
de sindrome de Alport

e celebré en Glasgow los dias 4, 5y 6 de Sep-

tiembre de 2017 y fue organizado por la Aso-
ciacion de pacientes de Alport de U.K.

Dicho Congreso estaba integrado por cientifi-
cos y doctores de todo el mundo especializados
en el Sindrome de Alport, que expusieron sus
conocimientos en relacion a esta enfermedad.
Asimismo, participaban las asociaciones de pa-
cientes con el objetivo de poner en comun sus
experiencias propias, asi como intentar avanzar
en la creacién de una asociaciéon internacional, la
ALPORT SYNDROME ALLIANCE -ASA-.

Las asociaciones de pacientes que participa-
ron en dicho Congreso son:
- Gran Bretana: Asociaciéon de Sindrome de Al-
port de UK
- Estados Unidos: Alport Syndrome Foundation

- Paises Bajos: Asociacion pacientes Alport
- Francia: AIRG France

- Alemania: Asociacién pacientes Alport

- China: Asociacion pacientes Alport

- Espafna: AIRG Espaia

Se podrian resumir las cuestiones tratadas en
dicho Congreso en los siguientes aspectos esen-
ciales:

1) La puesta en comun de las acciones lleva-
das a cabo en cada pais por las diferentes asocia-
ciones.

2) Los Registros de pacientes.

En la actualidad existen diferentes registros:

e Francia: Registro por parte de los nefrélogos.

e USA: Registro ASTOR

¢ UK: Registro U.K. Nephrologist Association

e China: Registro



Se incidié mucho en el hecho de que los Re-
gistros son necesarios como base para la realiza-
cién de estudios e investigacion de la enferme-
dad, estimandose que en todo el mundo existen
unos 2.500 pacientes de Alport registrados, de
los cuales 1.200 son chinos.

Por lo que respecta a la Asociacién de Pacien-
tes de Alport en China, en el Congreso se puso
de manifiesto la creciente importancia de la mis-
ma y de las acciones que estan llevando a cabo,
entre las que destaca por su utilidad la creacién
de una app para movil dirigida a los pacientes
de Alport.

NOTICIAS

3) La ALPORT SYNDROME ALLIANCE (ASA)

Las asociaciones de los diferentes paises pre-
tenden agruparse en una Asociacion internacio-
nal, bajo la denominacién ASA, que en la actua-
lidad se halla en una fase incipiente.

La finalidad que se persigue con dicha asocia-
cion es:

e Llevar a cabo proyectos especificos y com-

plementarios a aquellos que se lleven en los

diferentes paises.

e Fomentar la relacién entre pacientes, doc-

tores y farmacéuticas a nivel internacional.
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Entrega del Premio al mejor
Proyecto Multidisciplinar

en PQRAD

12 de diciembre de 2017.
Palacio Euskalduna de Congresos (Bilbao)

| trabajo premiado consistié en un proyecto

para dar a conocer la posibilidad de seleccion
de embriones en pacientes con poliquistosis re-
nal autosémica dominante en Euskadi. El grupo
de trabajo estd compuesto por especialistas en
Nefrologia y Ginecologia de cinco centros sani-
tarios de Vizcaya, los hospitales de las organiza-
ciones sanitarias integradas de Galdakao, Cruces
y Basurto, ademas del hospital Quirén Bizkaia y
la clinica IVI Bizkaia y la Asociacién de pacientes
renales ALCER Bizkaia.

La poliquistosis renal autosémica dominan-
te es una enfermedad crénica y progresiva que
se caracteriza por el desarrollo y crecimiento de
multiples quistes llenos de liquido en ambos ri-
flones y otros 6rganos. Es muy poco conocida
por la poblacién general, pese a su gravedad y
sus elevados costes sociosanitarios, ya que en
torno al 50% de los pacien-
tes acaban desarrollando
enfermedad renal terminal
y necesitando terapia renal
sustitutiva antes de los 60
anos, sea en forma de diali-
sis o de trasplante de rifon.

Rueda de prensa previa
a la entrega del Premio

Este proyecto ha sido galardonado con el
| Premio al Mejor Proyecto Multidisciplinar en
PQRAD, que se entrega a en el Palacio Euskaldu-
na de Bilbao, en el transcurso del acto “El futuro
de la PQRAD: hacia la prevencién primaria de la
enfermedad”.

Segun el doctor Ramén Saracho, presidente
de la Sociedad Norte de Nefrologia, “como su-
cede en otras comunidades autébnomas, dada la
inexistencia de un registro especifico de pacien-
tes con PQRAD en el Pais Vasco, podemos esti-
mar su numero, que estaria en torno a los 840,
aplicando a su poblaciéon una media de las tasas
de prevalencia de la enfermedad aportadas por
diferentes estudios epidemiolégicos europeos
y recopiladas en el reciente Libro Blanco de la
PQRAD en Espana”.

“Aunque la PQRAD carece actualmente de
cura —ha apuntado Jesus Molinuevo, presidente
de la Federacion ALCER (Asociaciones de Lucha
Contra las Enfermedades del Rindén)—, en los



Gltimos tres afios se ha avanzando en su diag-
noéstico, prevencién y tratamiento mas que en
las dos décadas precedentes”. Tal situacion ha
sido posible gracias a la aparicion de una terapia
farmacolégica que ralentiza la progresién de la
enfermedad, los avances para evitar su transmi-
sion genética y la puesta en marcha de iniciativas
como la propia Alianza frente a la PQRAD.

Una caracteristica especialmente relevante de
la PQRAD es su condicién de enfermedad heredi-
taria, pues se produce por una mutaciéon en dos
genes (el PKD1 o el PKD2) y se transmite de pa-
dres a hijos, con una probabilidad de que estos la

NOTICIAS

hereden del 50%. Por ello, el proyecto ganador
del Premio de la Alianza frente a la Poliquisto-
sis Renal Autosémica Dominante persigue dar a
conocer las posibilidades reproductivas que exis-
ten de cara a no tener hijos con la enfermedad.
El acto fue presidido por IRaki Betolaza, direc-
tor general de Farmacia del Gobierno Vasco, con
la asistencia de representantes del Servicio Vasco
de Salud-Osakidetza, organizaciones sanitarias
integradas del Pais Vasco, centros hospitalarios,
servicios de Nefrologia, Genética, Reproduccion
Asistida y Enfermeria, sociedades cientificas, aso-
ciaciones de pacientes y la Universidad de Deusto.

La Dra. Isabel Martinez y Belén Herrera, junto a otros dos coautores del proyecto
ganador del Premio, los doctores Javier Arrieta y Javier Gainza de los Rios.
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COMJuntos,
la app-web
gue guia la
comunicacion
médica

Rosa EstopA

Profesora titular de la
Universidad Pompeu Fabra
Rosa.estopa@upf.edu

OMJuntos es una aplicacion, en formato app

y también web, pensada para ayudar a las
familias que tienen un nifo o una niRa con una
enfermedad rara a gestionar las situaciones co-
municativas con los profesionales de la salud. El
hilo conductor de la aplicacién son 7 retos que
invitan a las familias a superar algunas situacio-
nes en la que se encuentran cuando tienen que
comunicarse con un profesional sanitario.

Esta aplicacion es el resultado de la investiga-
cioén llevada a cabo, en el marco del proyecto JUN-
TOS del programa RecerCaixa 2015, Avancem amb
la ciencia, ACUP y Obra Social La Caixa, por inves-
tigadores de la Universidad Pompeu Fabra (70%)
e investigadores de la Universidad Oberta de Ca-
talunya (30%). El proyecto partia de un problema
real muy concreto: los actos comunicativos entre
pacientes y profesionales de la salud suelen no ser

exitosos porque cuesta entender los mensajes que
estos profesionales quieren transmitir. Muy a me-
nudo se dan interferencias linguisticas y cognitivas
que impiden su asimilacion. En palabras muy sim-
ples, salimos de una visita médica diciendo frases
como: “no he entendido exactamente qué me ha
dicho”, “no sé qué tengo que hacer”, “no acabo
de saber qué ha querido decir con...”, etc. Esta
frustraciéon genera angustia e impotencia.

Por eso y en el contexto de una enfermedad
rara pediatrica, el proyecto pretendia y preten-
de aproximar la informacién medico-sanitaria a
estas familias y aportar soluciones para empode-
rarlas. En este sentido, uno de sus objetivos fina-
les ha sido la creacion de un recurso para los pa-
dres, con un nifio que padece una enfermedad
rara, que les ayude a gestionar mejor la comuni-
cacion con su médico.



En la elaboracién de la aplicacion, bajo la di-
reccion de Rosa Estopa y Manuel Armayones,
han participado familiares de pacientes, médicos,
cientificos, investigadores y representantes de
asociaciones relacionadas con las enfermedades
raras. De igual manera, ademas de todos los in-
vestigadores del proyecto JUNTOS, se ha conta-
do con la colaboracion de la Federaciéon Espafiola
de Enfermedades Raras (FEDER) y con médicos e
investigadores del Area de Genética Clinica del
Hospital Vall d'Hebron. Todos ellos nos compar-
ten sus experiencias en las diversas situaciones co-
municativas que se plantean en COMJuntos.

COMJuntos no es una aplicacion sobre las
enfermedades raras o sobre una enfermedad
rara en particular. La originalidad de COMJun-
tos reside en valorar la importancia del lenguaje

1. ¢{Tenemos una enfermedad rara en la
familia?

El dia que el médico comunica a los padres el
diagnéstico o posible diagnéstico de un hijo

2. ;Como debemos preparar la visita
médica?

Cuando la familia tiene una visita con
un médico

3. Recibimos un informe médico

El momento en que un profesional de
la salud les entrega un informe médico
por escrito

NOTICIAS

cuando se esta hablando de salud. La aplicacion
plantea diversas situaciones comunicativas que
los padres de un nifio o nifia que padece una en-
fermedad rara van a vivir, pero que no siempre
saben como transitar por ellas. En diversos estu-
dios realizados por el equipo de JUNTOS, tan-
to de base linguUistica como psicolégica, hemos
constatado que la comunicacion con el médico
provoca angustia, malentendidos, inseguridad e
impotencia. Por ello, COMJuntos pretende ayu-
dar a empoderar al paciente para que logre co-
municarse exitosamente con el profesional de la
salud que acompafa a su hijo y de esta manera
gestionar mejor todo el proceso que implica este
tipo de enfermedades tan poco frecuentes.
COMJuntos se estructura en 5 situaciones co-
municativas, que se materializan en 7 retos:

Reto 1
¢Qué es una enfermedad rara?

Reto 2

¢Qué objetivo os planteais para la visita
médica?

Reto 3

¢Qué puedes hacer durante y después de
la visita médica?

Reto 4
¢Qué podemos hacer para entender bien
un informe médico?
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4. Tenemos una prueba médica
Cuando deben realizar una prueba médica
a su hijo

5. {Qué mas puedo aprender?
Cuando no sabemos qué mas se puede hacer

Cada reto ofrece: a) un video con testimonios
reales de familias afectadas y de profesionales
de la salud especialistas en enfermedades raras
(pediatras, médicos, genetistas, etc.), b) un hiper-
texto que explica la situacién y anticipa las dudas
que suelen surgir, ¢) un diccionario basico de tér-
minos médicos pensado para los no expertos y d)
informacion relacionada con consejos y enlaces a
recursos, videos, asociaciones, cuentos, etc.

La aplicacién tiene diversos niveles de consul-
ta de manera que cada reto se puede consultar
al nivel de profundidad que desee el usuario:

e Primer nivel: visual, a través de videos que in-
troducen cada uno de los retos comunicativos
propuestos.

e Segundo nivel: textual, a través de titulos,
apartados generales y apartados concretos
que se despliegan.

e Tercer nivel: hipertextual, a través de un dic-
cionario de términos para el usuario y de
informacion en forma de hipervinculos a in-
formacion disponible en internet evaluada y
seleccionada.

Reto 5

iqué preguntar al médico cuando manda
a hacer una prueba a vuestro hijo?

Reto 6

¢Como preparar a vuestro hijo para

las pruebas?

Reto 7
¢Cémo puedo aprender de otras familias?

Ademas, cada situaciéon comunicativa esta
asociada a un color y a un icono que facilitan
la lectura. Por ejemplo, con el color asignado a
cada situacién se remarcan los titulos y las ideas
mas relevantes.

Los textos y el diccionario han sido elaborados
por los investigadores del equipo y revisados por
lingUistas, psicélogos, médicos y bidlogos. Una
de las principales caracteristicas es la atencién
que ha recibido el uso del lenguaje utilizado. En
especial, se ha controlado qué terminologia se
usaba y como se introducia y explicaba. En este
sentido se ha elaborado un vocabulario basico
de términos usados en la mayoria de situaciones
comunicativas para que sus usuarios puedan en-
tender todas las palabras utilizadas en los textos.

En la elaboracién de los videos se ha optado
por la polifonia de voces, de manera que cada
tema acoge la voz experimentada de médicos,
pacientes y familiares, responsables de las aso-
ciaciones, linguistas, psicélogos. Una misma si-
tuacion es siempre calidoscépica y esto hace que
podamos enriquecernos con las miradas de los
otros. Todos estos colectivos tienen experiencias
gue contarnos para que la comunicacion entre
familiares y profesionales sea satisfactoria.



La aplicacion esta disponible, de manera total-
mente gratuita, para cualquier tipo de disposi-
tivo movil (tabletas, teléfonos moéviles), es decir,
tanto para Android como para iOS (COMJuntos).
También se ofrece una version web consultable
desde cualquier navegador de internet: http://
www.appcomjunts.es/. Ademas, hay una version
en formato papel para los que prefieran leer los
materiales sin utilizar las nuevas tecnologias.

Se trata de una app ligera que ocupa solo 36
MB y que consume muy pocos recursos del pro-
cesador que se utilice. Su navegacion es intuitiva.
En la actualidad, COMJuntos esta disponible en
catalan y en espaiol.

NOTICIAS

A partir de su creacién, ahora nuestro reto prin-
cipal es darla a conocer y que sea util a las fami-
lias que les diagnostican que su hijo tiene una
enfermedad minoritaria. Por eso, la opinién de
las familias es fundamental para seguir avanzan-
do. La alfabetizacién de la poblacién en salud
implica conocimientos, motivacién y competen-
cias. La finalidad ultima es acceder, entender,
evaluar, colaborar y aplicar la informacién para
tomar parte de nuestra salud y colaborar con el
profesional sanitario para aumentar la calidad
de vida de nuestro hijo. COMJuntos camina en
esta direccion.

Aniversario AIRG-Francia

El pasado 20 de octubre fuimos
invitados a asistir a la Jornada
de AIRG-Francia en la que se
celebraban los 30 afos de esta
Asociacion.

La Génétique a I'heure de la
Génomique (La Genética en el
momento de la Gendmica) fue

el tema en que se basaron las
distintas ponencias. Con una
asistencia de 250 personas fue
una jornada, ademas de multi-
tudinaria, de gran interés para
todos los asistentes por los te-
mas que se expusieron, pero
sobre todo de celebracion y de
despedida. El Sr. Jaques Vig-

naud ha dejado el cargo de
director de la publicacién de la
revista Néphrogéne.

Desde estas lineas nuestro
agradecimiento por la acogi-
da y por invitarnos a asistir a
una jornada de merecida cele-

bracion.




¢ Quieres colaborar?

Juntos podemos llegar mas lejos

LLAMADA AL VOLUNTARIADO e INICIATIVAS

e Asegurar la presencia de la AIRG-E en los hospitales

e Participar en labores de secretariado de la asociacion

e Acompafiar a la asociacién en Jornadas y Reuniones

¢ Dar a conocer a la asociacion

® Ayudar a la redaccion de soporte a la informacidn (revista etc.)

* Representar a la asociacidn en organismos publicos

* Promover donativos y nuevos socios

¢ Contribuir a la creacién de “antenas” de la AIRG-E en distintas comunidades

¢ QUIERES AYUDAR ECONOMICAMENTE?

Me gustaria adherirme a AIRG-E en calidad de SOCIO y colaborar econédmicamente de la siguiente manera:
Ponga una X donde proceda.

Cuota minima anual de 50 € Aportacion voluntariade -~ € anuales

Mis datos personales son los siguientes:

Nombre: Apellidos:
Direccién: .. Poblacién:
Provincia: - Teléfono:

Domiciliaciéon bancaria

IBAN
OO Ooodo ood odoo Oodo Oooood A%RG

Espana
Asociacion para la informacién y la

ES88 2100 0468 0602 0039 3304 investigacion de las enfermedades

renales genéticas.

También puedes hacer una aportacion directa en nuestro nimero de cuenta:




Cuando la fuerza de voluntad y el deseo
se combinan adecuadamente,
forman una “asociacion” irresistible.

ARG

Espana

Asociacion para la informacion y la investigacion
de las enfermedades renales genéticas

WWW.airg-e.org



AIRG

Espana

Asociacion para la informaciény la
investigacién de las enfermedades
renales genéticas.

WWW.airg-e.org
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