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1. Resumen

La insuficiencia renal cronica es una patologia de creciente prevalencia y
directa asociacion con otras enfermedades cardiovasculares. Presenta un
curso asintomatico hasta llegar a estadios criticos; sin embargo, detectada y
controlada a tiempo puede enlentecer su progresion, evitando el creciente
riesgo cardiovascular asociado y limitandose la necesidad de tratamientos
sustitutivos (dialisis o trasplante), de severas consecuencias para la
supervivencia de los pacientes, su calidad de vida, con enorme impacto social y
un crecimiento exponencial en los costos para todo el sistema de salud.

En virtud de este panorama y desde principios del presente milenio, nuevas
herramientas de deteccidn precoz y estadificacién de la enfermedad, junto con
el disefio de programas y politicas sanitarias a nivel mundial para el manejo
integral de la patologia desde la légica de abordaje de las enfermedades
cronicas, se han puesto en marcha con diversos resultados. Una conducta
sinérgica desde equipos multidisciplinarios (especialistas en Nefrologia,
meédicos de atencion primaria, enfermeras, nutricionistas, trabajadores sociales)
centrada en el cuidado de los enfermos renales y el tratamiento concomitante
de otras entidades asociadas (ej: hipertension, diabetes, hiperlipidemias) se
han implementado para morigerar el impacto de la enfermedad. Sin embargo,
aun persisten dudas sobre las correctas estrategias a adoptar en el complejo
marco de la toma de decisiones en salud: tanto la gran potencial prevalencia de
patologia oculta, como la eleccion de los mejores métodos de diagndstico y la
articulaciéon de mecanismos continuos de atencién entre niveles de atencion,
presentan areas de incertidumbre en cuanto a su real efectividad y los
crecientes costos econdmicos necesarios para abordar integralmente la
problematica. En el medio local, las estrategias planteadas a lo largo de la
Gltima década han conseguido un magro impacto en los resultados sanitarios
globales o la adecuada recuperacion de los pacientes.

El disefio del presente trabajo se orientd a una revisidbn desde la literatura
complementada con consensos de expertos locales sobre los distintos
mecanismos de deteccion y modelos de atencion de la patologia renal
probados hasta el momento a nivel mundial y local, para validar su efectividad.
Con elementos de dicho marco referencial, se implementd una experiencia en
terreno (de magnitud inédita en el pais sobre la problematica) para explorar y
recabar datos de la realidad prestacional en el medio local, poniendo a prueba
mediante su implementacion sistematica a métodos de deteccion y algoritmos
de manejo entre niveles de atencion. Con las referencias reales obtenidas en
cuanto a efectividad, se construyéo un modelo comparativo de estrategias de
deteccién y seguimiento, asignando costos de una cobertura de salud de
referencia regional, para desarrollar un analisis de costo efectividad que
definiera las opciones mas validas desde una perspectiva de eficiencia
economica.
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2. Introduccidén
2.1 Conceptos generales

La enfermedad renal crénica (ERC) se describe como la pérdida gradual de la
funcién de los rifiones o la evidencia de dafio parenquimatoso de estos
organos, sostenida o desarrollada en un lapso temporal superior a 3 meses. El
primer punto se refiere particularmente a la insuficiencia renal cronica (IRC) y el
segundo a la presencia de indicadores de dafio, considerandose principalmente
la pérdida de proteinas en orina (proteinuria): ambos pueden coexistir, pero
siempre con la caracteristica distintiva de sostenerse en el tiempo. Por este
motivo, su avance subrepticio a principios del proceso, a menudo no evidencia
sintomatologia, razon por la cual es wuna entidad habitualmente
infradiagnosticada. Sin embargo, incluso en ausencia de los sintomas, la ERC
parece aumentar significativamente la carga la enfermedad cardiovascular y el
riesgo de muerte, e inclusive, para una minoria importante de pacientes, puede
progresar a IRC con requerimiento de tratamiento sustitutivo (dialisis y/o
trasplante).

2.2 Estimacion de la funcién renal mediante ecuaciones

Dentro del amplio panorama de la enfermedad renal, la pérdida progresiva de
funcionalismo per se es definida especificamente con la denominacion de
insuficiencia renal crénica (IRC), y se establece cuando hay una disminucion de
la capacidad depurativa renal, expresada por un filtrado glomerular estimado
(FGe) < 60 ml/min/1,73 m2 durante al menos 3 meses (1). La entidad es
reconocida como un problema mundial de salud publica (2,3,4) que afecta
aproximadamente al 8% de la poblacion, tiene una condicion basal de
subdiagnéstico, conlleva una importante morbilidad como factor de riesgo
cardiovascular, y detectada a tiempo es tratable y potencialmente prevenible.
Su presencia complica la evolucién de acontecimientos vasculares. A medida
qgue el FGe se reduce, se agrava el prondéstico de los pacientes, con mayor tasa
de hospitalizaciones, complicaciones cardiovasculares y mortalidad: es mas
probable que un paciente con IRC estadio 3-5 muera de enfermedades
cardiovasculares antes que progrese a requerimiento dialitico (5). Aun asi, el
problema incrementa su complejidad e impacto cuando los pacientes requieren
de estas terapias sustitutivas renales, siendo alli su mortalidad 500 veces
superior a la poblacion con funcién renal normal (3,4,5,6) y con crecimiento
exponencial en los costos sanitarios. Existe evidencia tanto en relacion a que
las estrategias preventivas podrian reducir la carga de la enfermedad (7) como
que las mismas no estan sistematicamente implementadas. A su vez, la
patologia afecta a grupos especificos de la poblacion, de mayor vulnerabilidad
(ancianos, bajos niveles socioeconomicos), cumpliendo los criterios necesarios
para ser considerada como un problema de salud publica (7, 8).

En 2006, la iniciativa mundial K/DIGO (Kidney Diseases Improving Global
Outcomes) impulsada por las principales asociaciones cientificas
internacionales en la materia, definié una serie de acciones a implementarse en
todos los paises para enfrentarse de forma racional a este problema,
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recomendando (2) a los gobiernos a adoptar politicas de salud publica que
incorporen la IRC en sus agendas, apoyando y financiando los programas para
su deteccién precoz y seguimiento, que incluyan acciones sobre la prevalencia,
incidencia, evolucion, cuidados y educacion. Por tanto, debe potenciarse una
estrategia de salud renal que permita concientizar a los profesionales, a los
pacientes y a la poblacion en general sobre la importancia de conocer la
funcion renal, méxime cuando existen algunas circunstancias que no suelen
tenerse en cuenta a la hora de valorar la costo efectividad en deteccidn precoz
(4). En nuestro pais conocemos muchos aspectos relacionados a los pacientes
en dialisis y transplante a través de los registros de la Sociedad Argentina de
Nefrologia (SAN) y el INCUCAI (organismo rector nacional en transplantes),
pero se desconoce la prevalencia real de IRC en estadios mas tempranos.

En los dltimos 10 afios, el enfoque sobre la deteccion precoz de las formas leve
a moderada (o "temprana") de la ERC a través de indicadores bioquimicos ha
crecido, y la definicibn adoptada internacionalmente a partir de 2002 para
definir los distintos estadios de progresion amplid los margenes de deteccidn,
encontrandose a partir de la misma una elevada prevalencia (9) de la
enfermedad. Aln con limitaciones de precision, la practicidad del filtrado
glomerular estimado (FGe) por ecuacion MDRD4 se posiciona como una
herramienta de screening para deteccién precoz de IRC, siendo validada y
recomendada su utilizacién por guias e instituciones a nivel mundial (1,5,6,10)
y hacional para estimar este parametro funcional.

2.3 Relevancia del diagnéstico precoz y la derivacion temprana

La situacion actual en relacion a la carencia tanto de diagnéstico precoz de la
patologia como de articulacion entre niveles de atencién basados en guias
clinicas consensuadas, se traduce en un escenario de magros resultados
sanitarios, sin modificacion de la calidad de vida de los pacientes, y con un
sostenido incremento de los costos tanto econdémicos como sociales para el
sistema de salud, con repercusién en los ambitos publico y privado. Resulta
l6gico pensar que la deteccion en el presente de una situacion patologica y la
entrega de dicho diagndstico al paciente sin garantizar la necesaria continuidad
y calidad de atencion ulterior representaria un potencial perjuicio para el
individuo (11) y un riesgo evidente para la falla del sistema sanitario en la
consecucion de resultados.

2.4  Herramientas de gestion sanitaria y eficiencia economica

Existen algunas experiencias de programas de aplicacion sistematica de
estrategias de deteccion aplicando FGe, tanto en formato de cribado en
poblacion general como en grupos seleccionados, restando decidir cual es el
enfoque mas eficiente en funcion de recursos sanitarios disponibles (12) y las
caracteristicas de la poblacion a evaluar (ej: un estudio en poblacion americana
sin hipertension o diabetes (7) ha mostrado que el screening es costo efectivo a
partir de los 60 afios).
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A la luz de estas nuevas herramientas para el estudio de la realidad en el
ambito de la salud, y la aplicacion potencial para la toma de decisiones en
politica sanitaria, se establece un escenario de analisis desde el enfoque de los
resultados clinicos concretos (es decir, la efectividad) tomando también en
consideracion los costos econémicos a incurrir para la implementacion de estas
politicas. La decision sobre el cambio de estrategias existentes por nuevas
alternativas requerird no solo la traslacion automatica de experiencias repetidas
en otros lugares del mundo, sino el contraste de su aplicabilidad factica en el
ambito local, considerando las necesidades de acuerdos tanto en el marco
cientifico, politico y contractual, como también en la sustentacién economica
para la implementacién de las mismas.
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3. Planteo de la problemética
3.1 Dimensiones del problema
3.1.1 Relacionada a la patologia y su morbimortalidad asociada

La insuficiencia renal presenta una elevada prevalencia y evolucion de curso
asintomatico hasta estadios avanzados, lo que repercute en una deteccion y
atencién tardia. Su caracter progresivo y modificable, contando con un
diagnéstico temprano traducido en medidas sistematizadas de cuidado clinico,
permitiria no sélo enlentecer la progresion de la patologia, sino también evitar
el impacto de la misma en la morbimortalidad cardiovascular y los costos
crecientes y magros resultados clinicos del ingreso no tutelado a didlisis.

3.1.2 Relacionada al limitado uso de herramientas diagnosticas

Al tratarse de una patologia oligosintomatica, las posibilidades de diagndstico
temprano se basan en indicios del laboratorio clinico. En la década reciente, se
desarrollaron nuevas metodologias diagnosticas, claramente validadas en su
efectividad, de sencilla aplicacidén y escaso costo; sin embargo, las mismas no
estan difundidas en la préactica clinica habitual, donde contindan
implementandose otras estrategias ineficientes, perdiéndose oportunidades de
deteccion precoz de la enfermedad.

3.1.3 Relacionada a la falta de normas consensuadas de manejo entre niveles

En forma simultanea a la implementacion de estrategias diagnésticas, varias
guias clinicas han planteado los caminos basicos de cuidado para las
diferentes especialidades sanitarias implicadas en el cuidado de los pacientes
con IRC; sin embargo, como ocurre en varios desarrollos teoricos para la
atencién de otras patologias, las guias no resultan ser implementadas en la
practica clinica cotidiana (13,14,15) por el mero hecho de redactarlas. Muchos
programas creados para conseguir mejoras en los resultados de atencién de la
enfermedad, orientados sélo desde acciones informativas a la comunidad y
formativas hacia el ambito sanitario, contindan sin evidenciar mayores logros
en esta problematica planteada. Las normas de atencion o guias de préactica
clinica en relacion a la IRC son inexistentes o no han sido trasladadas de
manera consensuada por los actores claves del sistema de salud, motivo por el
cual la conformacion de redes de atencion con efectividad clinica demostrada
se esboza hasta el momento como una nocién declamatoria sobre realidades
ideales pero no materializadas.

3.1.4 Relacionada a la medicion de eficiencia econdmica

En otro aspecto fundamental del analisis, la ejecucion de estrategias sanitarias
requiere el conocimiento tanto de la efectividad clinica y epidemiolégica de los
proyectos como de la mensuracion cabal del monto de recursos requeridos
para llevarlas a cabo. En un entorno de necesidades crecientes y recursos
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limitados, se requieren implementar mecanismos que maximicen los
resultados, de acuerdo al criterio de eficiencia.

Puede suponerse que una estrategia de tamizaje o screening masivo puede ser
costosa por su amplitud de accion; sin embargo, desde la éptica de inversion
por unidad de resultado obtenido, este supuesto puede ser refutado en
presencia de una alternativa de bajo costo y alto rendimiento diagndstico. Pero
asi como una alternativa de tamizaje puede ser efectiva per se (aumentando el
namero de casos patolégicos detectados), si no se consolidan otros aspectos
de calidad sobre el proceso de atencion (continuidad, interaccion entre niveles
y redes) estos individuos diagnosticados con una patologia crénica requiriendo
la intervencion evolutiva de diversas especialidades en su cuidado de manera
integral e integradora, no podran cambiar de manera sustantiva su condicion
patolégica en lo individual, traduciéndose en un magro resultado sanitario
global como el actual, pero acentuando ademas las condiciones de ineficiencia
del sistema.

3.2 Hipotesis de trabajo

Una hipoétesis puede definirse como una proposicion que establece relacion
entre los hechos, conformando vinculos entre ellos que el investigador va
aclarando en la medida en que pueda generar explicaciones logicas del porqué
se producen (16): "la hip6tesis es una proposicion que nos permite establecer
relaciones entre los hechos. Su valor reside en la capacidad para establecer
relaciones entre los hechos y explicar por qué se producen" (Tamayo, 1989).

En otro sentido, la hip6tesis puede comprenderse como una posible solucion a
una situacion problematica: la hipétesis no seria solamente la explicacion o
comprensioén del vinculo que se establece entre los elementos inmersos en un
problema, sino también el planteamiento de una posible solucién al mismo: "la
hipbtesis es una proposicion anunciada para responder tentativamente a un
problema" (Pardinas, 1974)

En una propuesta mas integradora, Van Dalen (1974) conduce a una definicién
en la que se establece que "las hipétesis son posibles soluciones del problema
gue se expresan como generalizaciones 0 proposiciones; son enunciados que
constan de elementos expresados segun un sistema ordenado de relaciones,
gue pretenden describir o explicar condiciones o sucesos aun no confirmados
por los hechos".

La construccion de una hipétesis de abordaje cientifico implicaria asi la
consideracion global de una problematica definida, intentando demostrar
mediante evidencia empirica 0 de experimentacion en terreno los posibles
mecanismos que la desencadenan, como asi también las potenciales acciones
para su resolucion (16,17). En el caso particular abordado, la construccion de la
misma se conformaria de la siguiente manera:

“La implementacion del informe automatico del filtrado glomerular
estimado por ecuaciones y la sistematizacion de la derivacion

10
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especializada pueden constituir estrategias eficientes para aumentar
tanto la deteccion temprana de la patologia renal como su manejo
adecuado, mitigando el impacto sanitario y socioeconémico de la
enfermedad”.

11
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4. Objetivos
4.1 General

4.1.1 Definir un esquema operativo y eficiente para el diagndstico y manejo
precoz de pacientes con insuficiencia renal crénica.

4.2 Especificos

4.2.1 Describir las caracteristicas de la patologia renal crénica.

4.2.2 Explorar las estrategias actuales y los modelos de atencion vigentes.
4.2.3 Explorar las posibilidades y resultados de la implementacion del informe
automaético de filtrado glomerular estimado por ecuaciones como herramienta

de deteccion precoz.

4.2.4 Desarrollar y aplicar algoritmos de estudio, seguimiento y derivacion
temprana entre niveles de atencion.

4.2.5 Evaluar los resultados clinicos y econémicos de diferentes estrategias.

12
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5. Materiales y Metodologia

Para el estudio de la problemética se propuso un proyecto combinado de
investigacion e intervencion. Es decir, sustentado inicialmente desde la
descripcion tedrica de los modelos existentes y las posibles causales de sus
fallas en la consecucidén del resultado sanitario esperado disponibles en la
literatura, se plante6 a continuacién una alternativa de cambio en la realidad
prestacional consistente en un trabajo de campo basado en las principales
lineas de éxito demostradas en otros modelos y sistemas, con la
implementacion de una experiencia piloto aplicando informes automaticos del
filtrado glomerular estimado por ecuaciones y el desarrollo de una sistematica
de evaluacion y derivacion de pacientes segun estadio de fallo renal entre
niveles de atencion.

5.1 Fase deinvestigacion tedrica

La recoleccion de datos para la fase de investigacion sobre la realidad
prestacional se abord6 desde dos caminos:

5.1.1 Fuentes secundarias

Consistio en la exploracion bibliografica sobre la patologia renal como
problema sanitario global y los Ultimos avances en cuanto a clasificacion,
estadificacion y diagnéstico de la misma. La revision se extendié a posteriori a
los resultados de programas de salud renal implementados en otras regiones
del mundo y en el pais. El objetivo es conocer las metodologias de
implementacion y las variables criticas que definen el tipo de resultado sanitario
obtenido por dichas intervenciones. Para ello se propuso revisar desde un
enfoque sistematico la evidencia clinica disponible sobre la efectividad y costo-
efectividad de las estrategias de derivacion temprana y los modelos de
atencién para la gestion de personas con marcadores de la enfermedad renal.
Este aspecto se desarrollé a través de una revision bibliografica basada en
criterios de seleccion desde la medicina basada en evidencia (18). Ademas, se
exploraron las vias naturales de progresion de los pacientes renales cronicos
identificados, las caracteristicas de una efectiva campafa de referencia inicial a
consulta especializada y diferentes modelos de atencién. La revision
bibliografica incluydé los posibles aportes desde la evidencia sobre costos y
eficacia de estas estrategias.

Una estrategia de rastreo electronico a través de MEDLINE, EMBASE, el
Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados, la Base de Datos
Cochrane de Revisiones Sistematicas y otras fuentes de evidencia (desde 1990
y actualizado a Enero 2011) trat6é de identificar los estudios que comparan la
deteccidén temprana, como asi también la derivacion precoz vs otras opciones
de asistencia para estos pacientes. Una busqueda adicional se realizo en la
Base de Datos de Evaluacion Economica del NHS (National Health Service,
Reino Unido) para apoyar los criterios de costo-efectividad. Se consideraron las
evidencias de estudios que compararon la derivacion temprana de un grupo de

13
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comparacion relevante y cualquier intervencion que tuviese por objeto alcanzar
la remisidn o control de progresion de la patologia.

Como se citdé al principio, esta tarea se completd con una resefia historica
genérica sobre la evolucién de los programas y estrategias para el abordaje de
la salud renal que fueron desarrollados en el pais hasta la fecha.

5.1.2 Fuentes primarias

Por métodos empiricos se recabaron datos y opiniones de consenso,
provenientes de entrevistas personales o grupales no estructuradas a través de
participacion en comités de expertos sobre la IRC desde el afio 2007 a la
actualidad, convocados en sucesivas reuniones técnicas a nivel local, regional
y nacional, donde se involucraron de manera conjunta o secuencial las diversas
instituciones:
- Grupo de Acciones Estratégicas para la Prevencion de la Enfermedad
Renal de la Sociedad Argentina de Nefrologia (SAN)
- Direccién Provincial y Direccion General de Prestaciones del Instituto
Autérquico Provincial de Obra Social de Santa Fe (IAPOS)
- Sociedad de Bioquimicos de Santa Fe (SBSF)
- Confederacion Unica de Bioquimicos de la Republica Argentina
(CUBRA)
- Fundacion Bioquimica Argentina (FBA)
- Asociacion Bioguimica Argentina (ABA)
- Direccion de Prevencion y Promocion de la Salud del Ministerio de Salud
de la Provincia de Santa Fe (DPPS / MSPSF)
- Asociacion de Nefrologia de Santa Fe (ANSF)
- Secretaria de Salud de la Municipalidad de Rosario (SSMR)

Entre estos equipos de especialistas, se elaboraron guias de trabajo con
actores claves en estos procesos, tomados como referentes en la materia a
nivel nacional y regional, no sélo en el aspecto teorico del desarrollo cientifico,
sino de las posibilidades de implementacion mediante una gestion efectiva:

- Dr. Alberto Alles (SAN / ANSF)

- Biog. Daniel Mazziota (FBA)

- Biog. Alejandra Gomez (ABA)

- Biog. Jorge Alegre (CUBRA)

- Dr. Felipe Inserra (SAN)

- Dr. Claudio Alonso (SSMR)

- Dra. Andrea Uboldi (DPPS /MSPSF)

- Biog. Miguel Gonzalez (IAPOS)

- Biog. Patricia Rodriguez (SBSF)

El objetivo propuesto fue conocer a partir de las opiniones de estos referentes
involucrados las particularidades de la probleméatica, desde la orbita clinica,
analitica y gerencial, con una vision real de sus fortalezas y debilidades de los
modelos vigentes, para encontrar los caminos posibles hacia el efectivo cambio
prestacional.
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5.2 Fase deintervencion
Para la fase de intervencion se siguieron tres caminos:

- Desarrollo de una experiencia en terreno para la aplicacion sistematica
de estimacion de filtrado glomerular, con relevamiento de datos para
tratamiento estadistico surgidos de la misma.

- Diagramaciéon de un esquema de manejo interniveles, consensuado
entre efectores nefrologicos, clinicos, médicos de atencién primaria y
bioquimicos.

- Conformacion de un analisis de eficiencia econémica de las estrategias
delimitadas para diagndstico y seguimiento temprano, con consideracion
de sus costos y efectos en base a los datos recabados.

Esta etapa del abordaje operativo explicitd los resultados iniciales de la
implementacion y las tendencias en cuanto al analisis de eficiencia econémica
de la alternativa planteada, tratdndose por tanto de un enfoque cuantitativo (en
la mensuracion de resultados objetivables) y cualitativo (en funcion de
mediciones de la calidad prestacional conseguida), de tipo experimental,
desarrollado en forma prospectiva y de caracter longitudinal.

5.2.1 Aplicacion sistematica de estimacion del filtrado glomerular por ecuacion
MDRD: implementacion y resultados epidemiol6gicos

Aun con limitaciones de precisién, la practicidad del filtrado glomerular
estimado (FGe) mediante la aplicacion de la ecuacibn MDRD4 se posiciona
como una herramienta de screening para deteccion precoz de IRC, siendo
validada y recomendada su utilizacién por guias e instituciones a nivel mundial
(1,5,6,10) y nacional, existiendo asi mismo algunas experiencias de programas
de cribado, tanto a poblacion general como seleccionada. Por otra parte, dentro
del ambito local, la prescripcibn médica siguiendo una intencién diagnostica
positiva para IRC presenta aln caracteristicas particulares no halladas en
publicaciones internacionales: no solamente la ecuacibn MDRD4 tiene baja
aplicacién, sino que se registra relacién inversa de solicitudes de uremia y
creatininemia por parte de los médicos, dificultando estrategias de deteccion y
dilapidando recursos sin efectividad diagnéstica.

En este contexto, se propuso la aplicacion de medicion sistematica de MDRD4
en una muestra representativa de pacientes, para establecer prevalencia
potencial de IRC y definir las caracteristicas reales de prescripcion médica. La
devolucion de estos informes de manera automatica al paciente (19,20,21) y al
médico (22,23) favoreceria su empoderamiento hacia una mejor toma de
decisiones consensuada, esperando asi potenciar mecanismos de deteccion
precoz de la patologia, e inducir correcciones en la conducta prescriptiva y la
derivacién temprana a la consulta nefrolégica (21,23,24,25).

Se establecieron como objetivos los siguientes puntos: estimar prevalencia
potencial de IRC (definida como FGe < 60 ml/min) aplicando ecuacion MDRDA4;
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evaluar efectividad diagndstica de la ecuacion MDRDA4; relevar datos de
CONsSumMos y costos por estrategias.

La experiencia se aplicé a los afiliados a la obra social provincial de la provincia
de Santa Fe, el Instituto Autarquico Provincial de Obras Sociales (IAPOS),
residentes en la ciudad capital o dentro del ambito de alcance del convenio de
atencién con la Sociedad de Bioquimicos de Santa Fe. Con esta institucion se
desarroll6 un acuerdo contractual adicional al convenio prestacional basal, para
implementar la aplicacién sistemética de la ecuacion MDRDA4.

Durante los meses de Julio, Agosto y Septiembre de 2010, precedida de una
campafa grafica y escrita orientada a la difusion de informacion general sobre
la importancia de la salud renal, se llevd a cabo la experiencia contando con la
participacion de todos los laboratorios bioguimicos de la ciudad de Santa Fe y
distritos vecinos, abarcando un ambito de cobertura para 138.542 afiliados
IAPQOS, con poblacion mayoritariamente urbana. Como parte fundamental de la
misma, se acordé un esquema de financiamiento para efectuar durante ese
lapso la medicién de creatininemia (CrP) y MDRD4 (observando sus criterios
de inclusion y exclusion de la ecuacion, cumplidos durante el Acto Bioquimico)
a todos los pacientes ambulatorios de 18 a 70 afios que concurrieran para
analitica sanguinea por cualquier motivo, consignando si dicho analito tenia
solicitud médica o no, relevando los pedidos concomitantes de uremia y/0
aclaramiento de creatinina con orina de 24 hs. Un subgrupo aleatorio de
pacientes con FGe < 60 ml/min en esta primera medicion tuvo reevaluacion de
CrP + MDRD4 luego de 3 meses para evaluar la efectividad del método. Por
definicién, se asumié intencién diagndstica positiva para IRC cuando la peticién
incluyera alguno de estos analitos citados. Se hicieron comparativas de
efectividad diagndéstica por prevalencia de FGe <60 ml/min entre ambos grupos
(prescripcion vs screening) asi como estimaciones del gasto global y costo por
caso detectado.

En una segunda etapa, se enviaron todos los resultados de las mediciones
(CrP + FGe x MDRD4) en mano de los pacientes a los médicos tratantes como
estrategia de induccion hacia cambios de conducta prescriptiva, evaluando su
impacto por la evolucion de tres indicadores de prescripcion médica,
comparando la media del semestre previo al inicio de la campafia como dato
inicial y los valores en los 6 meses siguientes a la devolucion de informes. Los
indicadores seleccionados para esta tarea fueron:
- tasa de uremia/creatininemia prescriptas
- numero de creatininemias por solicitud médica (tomadas de la base de
datos de la SBSF)
- numero mensual consultas nefrolégicas (tomadas del registro de datos
ambulatorios IAPOS).

Como objetivo estandar se esper6 una reduccion a < 1 en el primer indicador y
duplicacién en los dos restantes.

5.2.2 Desarrollo de algoritmos de manejo entre niveles
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En colaboracion simultanea entre ANSF / SBSF / IAPOS / DPPS se dio forma a
un consenso de manejo clinico y analitico basado en normativas nacionales e
internacionales (26,27,28,29,30,31,32) con adaptacibon a la realidad
prestacional regional, orientado a la atencion de los pacientes con diagnéstico
de enfermedad renal, para definir los estadios de la patologia, los
requerimientos diagnosticos adicionales en el seguimiento, la frecuencia de
consultas, los niveles de atencién involucrados y los indicadores de alerta para
la derivacion adecuada al nefrélogo.

El proceso se llevo a cabo en diferentes etapas:
- elaboracién de boceto inicial (ANSF)
- consenso con entidad de financiamiento (IAPOS)
- consenso con entidades bioquimicas (SBSF)
- consenso con médicos de atencién primaria (DPPS / MSPSF)
- puesta en comun y consenso final

Como resultados de dicha tarea se conformaron un algoritmo de seguimiento
clinico y un algoritmo de seguimiento bioquimico, siguiendo lineamientos
genéricos de otros programas de la region, para manejo interniveles.

5.2.3 Andlisis de eficiencia econdmica de las diferentes estrategias

Las medidas de efectividad clinica empleadas fueron la cantidad de pacientes
IRC detectados (para los modelos de deteccion precoz) y la progresion de la
patologia entre estadios (seguimiento) de las distintas estrategias.

Las definiciones y estimaciones de costos implicaron:
- la consideracion de las distintas estrategias de deteccion y algoritmos de
seguimiento con sus probabilidades de consumos
- la aplicacién de los valores de referencia bioquimicos a partir del NBU
(Nomenclador Bioquimico Unico Nacional) tomando como parametro el
valor de la Unidad Bioquimica en IAPOS vigente (a Enero 2011)
- el valor de consulta clinica IAPOS vigente (a Enero 2011)

No se consideraron los costos de metodologias diagnosticas por imagenes (ej:
ecografia renovesical) por considerarse datos adicionales no indispensables a
la confirmacion de todos los casos ni tampoco relevantes en la ecuacion
diagnéstica ni econémica final.

A pesar de la abundante bibliografia en la materia, tampoco se consideraron
los costos del tratamiento farmacolégico en el seguimiento post-deteccion, por
dificultades en la estimacion de dosis, variedad y subtipos de farmacos, la
amplitud del mercado de precios local, y la falta de consensos coherentes y
practicos en la materia desde el area de prescripciéon médica habitual.

Finalmente, los datos relacionados a la efectividad de las estrategias y los
costos de implementacion locales de las mismas (deteccidn y manejo precoz)
se cotejaron mediante un analisis econdmico comparativo entre alternativas, de
tipo parcial y probabilistico, con un analisis de sensibilidad de una via para las
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variables criticas (33), siguiendo un modelo de impacto presupuestario con
horizonte temporal hasta el primer afio de seguimiento desde la deteccidon de
los pacientes IRC, aplicado en manera estimativa a la poblacion completa de la
obra social provincial / IAPOS, para intentar determinar la modalidad que
represente un resultado de mayor eficiencia econémica mediante la estimacion
del ICER de cada alternativa (34). Se consultaron otros estudios relativos a la
problematica (35,36,37,38).

18



*UNIVERSIDAD

UISALUD

6. Marco Tedrico

Estrategias de deteccion y modelos de atencion
La revision bibliografica planteada en el proceso metodologico como etapa de
investigacion tedrica se ordend en sus temas de abordaje, intentando definir de
manera secuencial:
- una descripcion inicial de la patologia en un contexto sanitario global
- las metodologias disponibles para el diagnéstico temprano
- la efectividad de la derivacién precoz para seguimiento de los pacientes
- las diferentes variantes sobre los modelos de atencion.

6.1 Lapatologiarenal cronica como problema sanitario

La pérdida gradual de la funcion de los rifiones o los signos de lesion organica,
cuando se manifiestan de forma sostenida y durante un lapso > 3 meses
definen la presencia de ERC. Como se citd, aun en ausencia de sintomas, su
diagnéstico se asocia con un aumento significativo de la morbimortalidad
cardiovascular (9,39,40), llegando una minoria importante de pacientes, a
requerir tratamiento sustitutivo (dialisis y/o trasplante) por falla renal terminal
(5). El problema incrementa aqui su complejidad e impacto, observandose en
estos pacientes un riesgo de muerte largamente superior a la poblacién con
funcién renal normal, con evidente impacto en los costos del sistema de salud.

Existe evidencia de que las estrategias preventivas podrian reducir la carga de
la enfermedad (7) y que las mismas no estan sistematicamente implementadas.
A su vez, la patologia afecta a grupos especificos de la poblacion, de mayor
vulnerabilidad (ancianos, bajos niveles socioeconémicos), cumpliendo los
criterios necesarios para ser considerada como un problema de salud publica
(7,8,24). Estas condiciones de evolucion natural de la ERC ofrecen la
posibilidad de intervenir tempranamente para detener el dafio funcional y
controlar los factores de riesgo asociados, a fin de mitigar su impacto sanitario,
social y econémico.

6.2 Metodologias para el diagnéstico de enfermedad renal

Si bien la introduccién de nuevas metodologias validadas para la deteccion
precoz de pacientes con lesidbn o alteracion funcional renal se han
operativizado a partir de la introduccion a principios del milenio del uso de la
ecuacion MDRD4 vy diferentes consensos para la estimacion de proteinas
urinarias, siguen existiendo controversias en relacion al verdadero impacto
diagndstico y prestacional que estas herramientas pueden ofrecer.

6.2.1 Criterios de diagnostico y clasificacion de la enfermedad renal cronica
En Febrero 2002 la National Kidney Foundation (NKF) y la Kidney Disease
Outcomes Quality Initiative (K/DOQI) publicaron una serie de guias sobre

evaluacion, clasificacion y estratificacion de la ERC (1). Los objetivos de estas
guias, de gran rigor metodolégico en su elaboracién, fueron:
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- la definicibn de ERC vy su clasificacion en estadios a partir del valor
del filtrado glomerular y de la presencia de lesion renal,
independientemente de la etiologia de la misma

- determinar las pruebas de laboratorio mas adecuadas para la
evaluacion de la enfermedad renal

- asociar los estadios de funcion renal con las complicaciones de la
ERC

- estratificar el riesgo de progresion de la ERC y de desarrollar
complicaciones cardiovasculares

De acuerdo a los criterios de la guia K/DOQI se entiende por ERC:

- la presencia de un FGe < 60 mL/min/1,73 m2 durante un periodo de
tiempo igual o superior a 3 meses

- la presencia de lesién renal con o sin descenso del FG durante un
periodo de tiempo igual o superior a 3 meses (este concepto hace
referencia a la presencia de alteraciones estructurales o funcionales del
rifidn puestas de manifiesto directamente, a partir de alteraciones
histolégicas en la biopsia renal o indirectamente, por la presencia de
albuminuria, proteinuria, alteraciones en el sedimento urinario o
mediante técnicas de imagen)

La combinacion de ambos criterios diagndsticos es la base para la clasificacion
de la ERC en 5 estadios. Cabe destacar que en los dos estadios iniciales el
valor del filtrado glomerular no es diagndéstico por si mismo y precisa de la
presencia de algun marcador asociado de lesion renal. En el estadio 1 el valor
del FG puede incluso hallarse aumentado, mientras que un valor de FG
correspondiente al estadio 2, en ausencia de otros marcadores de lesion renal,
se catalogaria como descenso del filtrado glomerular y no de ERC.

El término clasico de insuficiencia renal cronica (IRC) corresponde, en esta
clasificacion, a valores de FG entre 15 y 60 mL/min/1,73 m2 (estadios 3y 4) y
el de insuficiencia renal crénica terminal (IRCT) a valores de FG inferior a 15
mL/min/1,73 m2 (estadio 5) que se acompafa, en la mayoria de casos, de los
signos y sintomas de uremia y/o la necesidad de iniciar tratamiento renal
sustitutivo en sus distintas modalidades (hemodialisis, dialisis peritoneal o
trasplante renal).

Clasificacion en estadios de la enfermedad renal cronica segun las guias de la
K/DOQI 2002 de la National Kidney Foundation:

Estadio Descripcion FG (ml/min)
1 Lesion renal con filtrado glomerular normal o aumentado =90
2 Lesién renal con disminucion leve del filtrado glomerular 60 — 89
3 Disminucion moderada del filtrado glomerular 30-59
4 Disminucion severa del filtrado glomerular 15-29
5 Fallo renal o dialisis <15

A pesar de que desde su publicacion esta clasificacion ha recibido criticas por
no contemplar aspectos como la etiologia de la enfermedad renal, o el grado de

20



*UNIVERSIDAD

UISALUD

proteinuria, la clasificacion de la NKF ha sido aceptada, con ninguna o
pequefias modificaciones por la gran mayoria de sociedades cientificas,
incluida la SAN vy la iniciativa internacional Kidney Disease Improving Global
Outcomes — K/DIGO (2).

6.2.2 Filtrado glomerular como indice de funcion renal

La valoracion del FG es el mejor indice para evaluar la funcién renal (10). ElI FG
se mide a través de la depuracibn o aclaramiento de una sustancia y
corresponde al volumen de plasma del que ésta es totalmente eliminada por el
rifidn por unidad de tiempo. Su medida es de utilidad para identificar la
presencia de ERC, monitorizar su progresion, prevenir complicaciones, evitar
farmacos neurotoxicos (ej: antiinflamatorios no esteroides - AINES) y realizar
ajustes de dosis de farmacos de eliminacion renal. El valor del FG varia en
relacion a la edad, el sexo y la masa corporal situandose alrededor de 140
mL/min/1,73 m2 en individuos adultos jévenes sanos. Valores de FG inferiores
a 60 mL/min/1,73 m2 se asocian a un aumento de la prevalencia de las
complicaciones de la ERC y del riesgo cardiovascular asociado.

Considerando las controversias existentes sobre el real impacto prestacional y
sanitario de incluir dentro de los individuos en riesgo a los pacientes con
estadio funcional renal 1 y 2 en las estrategias sanitarias y la falta de
consensos adecuados sobre los métodos para medicion de proteinuria en el
ambito local, se describen a continuacion las particularidades operativas de la
estimacion del FG mediante ecuaciones, circunscribiendo el foco de andlisis a
los pacientes con insuficiencia renal cronica estadio 3 en adelante.

6.2.2.1 Ecuaciones para la estimacioén del filtrado glomerular

Estas ecuaciones tratan de obtener una estimacion del FG a partir de la
concentracion de creatinina sérica, y de algunas variables demogréficas y
antropométricas (edad, sexo, peso, talla y etnia), obviando la necesidad de
realizar la prueba de aclaramiento o clearence de creatinina con recoleccion de
orina de 24 horas (de gran dificultad operativa en la practica diaria). Por otra
parte, las ecuaciones de estimacion del FG son mas exactas y precisas que la
valoracion del mismo a partir de la medida exclusiva de creatinina, dado la
depreciacion logaritmica de la funcion renal ante pequefias alteraciones de esta
medicién analizada en forma aislada (10).

Entre mas de 40 ecuaciones de estimacién del FG publicadas hasta la fecha,
las mas conocidas y validadas en distintos grupos de poblacion son la ecuacion
de Cockcroft-Gault y la ecuacion del estudio MDRD. Otras ecuaciones se
encuentran en etapa de validacion y desarrollo operativo (41).

La ecuacion de Cockcroft-Gault fue publicada en 1976 y ha sido habitualmente
utilizada en el ajuste de dosis de farmacos. Se desarroll6 para valorar el
aclaramiento de creatinina a partir de una poblacion de 236 individuos adultos,
de edades comprendidas entre 18 y 92 afos, mayoritariamente de sexo
masculino y con un valor medio de aclaramiento de creatinina de 72,7 mL/min.
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Para la obtencion de la ecuacion se utiliz6 un andlisis de regresién en el que
intervinieron como variables la concentracion sérica de creatinina, el
aclaramiento de creatinina, la edad y el peso.

Ecuacion Cockcroft-Gault
Cl Cr estimado = (140-edad) x peso x (0,85 si mujer) 72 x (creatinina/88,4)

La ecuacion MDRD es el resultado de un analisis retrospectivo del estudio
Modification of Diet in Renal Disease (1999). El objetivo fue obtener una
ecuacion que mejorara la exactitud de la férmula de Cockcroft-Gault y que
fuera una estimacion del FG y no del aclaramiento de creatinina. Se desarrollo
a partir de una poblacion de 1.070 individuos adultos, de ambos sexos, con
predominio de raza blanca y afectos de ERC; se utiliz6 como medida del FG el
aclaramiento con 125I-lotalamato que presentd un valor medio de 40
mL/min/1,73 m2. La ecuacion es el resultado de un andlisis de regresion
multiple en el que intervinieron 6 variables: las concentraciones séricas de
urea, creatinina y albumina, la edad, el sexo y la etnia, por ello esta ecuacion
se conoce también como MDRD6. Finalmente, la ecuacion se validdé en una
poblacion de 558 individuos con ERC, distintos de los utilizados para la
obtencion de la misma. El mismo grupo publicé un afio después, una version
abreviada de la férmula con 4 variables (MDRD4) que no precisa de la
concentracion sérica de urea ni albumina, manteniendo la misma eficacia
diagndstica que la formula original, pero de mas facil aplicacion (42).

Ecuacion MDRD-4
FG estimado = 186 x (creat/88,4)-1,154 x (edad)-0,203 x (0,742mujer) x (1,210 raza negra)

En los ultimos afios, sobre todo a raiz de la divulgacion de las guias K/DOQI,
se han publicado numerosos trabajos que tratan de valorar el comportamiento
de ambas ecuaciones en grupos de poblacién distintos de los utilizados para la
obtencion de las mismas. Los resultados obtenidos por los diferentes estudios
varian en funcién de las caracteristicas de la poblacion estudiada, del gold
standard utilizado para valorar el FG y sobre todo del método de determinacion
de creatinina, dificultando todo ello la comparacién de los resultados obtenidos.

En general, el comportamiento de las ecuaciones es distinto en funcion del
valor del FG:

- sobreestiman el FG para valores inferiores a 15 mL/min/1,73 m2
(especialmente Cockcroft-Gault)

- presentan mayor exactitud diagndéstica para valores de FG entre 15y 60
mL/min/1,73 m2, correspondientes a estadios de ERC 3y 4 (en especial
MDRD)

- en el caso de poblacion sana, con FG iguales o superiores a 90
mL/min/1,73 m2, o en pacientes con nefropatia diabética incipiente que
cursan con hiperfiltracion, las ecuaciones infraestiman el valor real del
filtrado (sobre todo MDRD)

- para cualquier valor de FG, MDRD es mas precisa que Cockcroft-Gault.
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En la actualidad MDRD4, debido a su facilidad de implementacién en los
informes de laboratorio y sensibilidad en la deteccion precoz de la ERC, es la
ecuacion recomendada por la mayoria de sociedades cientificas
(1,10,26,27,32).

6.2.2.2 Limitaciones de las ecuaciones

El calculo del FG mediante la utilizacion de ecuaciones requiere que la
concentracion sérica de creatinina sea estable, por lo que no pueden ser
utilizadas en la valoracion del FG en el fracaso renal agudo, o en su fase de
recuperacion, asi como tampoco en casos de deterioro transitorio de la funcién
renal en pacientes con ERC. En pacientes hospitalizados es posible realizar
una valoracién del FG a partir de ecuaciones si bien hay que tener en cuenta
su posible inexactitud en casos asociados a procesos comorbidos que cursen
con malnutricion.

En resumen, la estimacién del filtrado glomerular mediante una ecuacion es
inadecuada en las siguientes situaciones clinicas:

- individuos que siguen dietas especiales (vegetarianos estrictos,
suplementos de creatinina o creatina).

- individuos con alteraciones importantes en la masa muscular
(amputaciones, pérdida de masa muscular, enfermedades musculares,
paralisis).

- individuos con un indice de masa corporal inferior a 19 kg/m2 o superior
a 35 kg/m2.

- presencia de hepatopatia grave, edema generalizado o ascitis.

- embarazo.

- estudio de potenciales donantes de rifion.

- ajuste de dosis de farmacos con toxicidad y eliminacién por via renal.

En resumen, las recomendaciones finales para la evaluaciéon de la funcién renal
establecen:

- La estimacion del filtrado glomerular es el mejor indice para evaluar la
funcion renal.

- La concentracion de creatinina sérica no debe ser utilizada como Unica
magnitud biolégica para evaluar la funcion renal.

- El filtrado glomerular debe ser estimado a partir de ecuaciones que
tengan en cuenta la concentracién sérica de creatinina y algunas de las
siguientes variables: edad, sexo, etnia, peso y talla. Estas ecuaciones
son mas exactas que la determinacion exclusiva de creatinina en la
evaluacion de la funcion renal.

La mayoria de sociedades cientificas recomiendan la utilizacion de la ecuacion
de MDRD-4, o bien MDRD-IDMS en funcién de si el método para la medida de
creatinina presenta o no trazabilidad respecto al método de referencia de
espectrometria de masas por dilucién isotdpica (10).

6.2.3 Acerca de la modalidad prescriptiva
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A través de las consultas con los paneles de expertos citados, se intentd
objetivar una determinada particularidad que se observa en cuanto a la
modalidad de prescripcion analitica en nuestro pais. A manera ordenadora,
dichos planteos fueron estructurandose detras de las siguientes preguntas
guia:

¢, Cual es el analito utilizado usualmente en la comunidad médica local para la
evaluacion de la funcion renal?

Hubo consenso generalizado en la practica habitual sobre el aporte de la
medicion de creatininemia como factor crucial en la evaluacion funcional renal,
idealmente seguido de la aplicacibn de ecuaciones de estimacion. Sin
embargo, se reconoci6 la alta tasa de prescripcion de uremia, analito que
refleja los niveles sanguineos circulantes de una de las principales sustancias
terminales del metabolismo de las proteinas, de excrecion por via renal y
utilizada en condicién de sindbnimo para definir el “sindrome urémico” en los
pacientes con IRC avanzada. Los valores sanguineos de urea dependen
largamente de situaciones fisioldégicas habituales (estado de hidratacion,
proteinas dietarias, funcion cardiaca) y varian con ellas, por lo cual el analito no
se considera util para la estimacion funcional renal, aunque la opinién del
consenso estima que la misma tendria gran porcentaje de solicitud en la
practica diaria (al menos duplicando las solicitudes de creatininemia).

¢,Cual es la magnitud real de la prescripcién uremia vs creatininemia?

Para mensurar esta problematica, se pensé en un indice de estimacion
consistente en definir la tasa de uremias vs creatininemias (UrP/CrP)
solicitadas, suponiendo que el valor adecuado seria < 1 (es decir, encontrar al
menos una solicitud de creatininemia por cada uremia). Para ello se decidio
evaluar en forma retrospectiva los registros en Auditoria Bioquimica de IAPOS
en un periodo de tiempo de 16 meses (Abril 2009 - Julio 2010). La tasa
UrP/CrP encontrada fue de 3.52 en todo el ambito de la provincia de Santa Fe
(con caracteristicas de variacion regionales, pero nunca bajando de un valor =
2). Esto corrobor6 el desvio en la practica médica hacia la solicitud de analitos
no adecuados (aun con intencién diagnéstica positiva para interpretar la funcion
renal), con la consecuente pérdida de oportunidad diagnéstica y malgastando
recursos en estrategias sin extrapolacion clinica.

¢, Cuales son las causales de esta situacion?
Entre las potenciales causas analizadas por el consenso de expertos se
destacaron las siguientes:
- los conceptos erréneos y vigentes desde la educacién médica y
bioquimica de grado y posgrado sobre la teméatica
- la limitacién de solicitudes de creatininemia por auditoria desde gestores
o financiadores del sistema de salud solo para aquellos pedidos
provenientes de nefrélogos o con un valor de uremia previa alterado
(metodologia aplicada en IAPOS hasta el momento de esta revision)
- las dificultades histéricas en la sensibilidad, dispersion y realizacién de
meétodos para la medicion de creatininemia (hoy largamente salvadas
por la incorporacion de autoanalizadores)
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- la desactualizacion de normativas nacionales vigentes (ej: PMO) sobre
las metodologias para evaluacion de la funcion renal (que aun ponderan
la medicion de urea plasmética como paso inicial)

¢,Cuadles son las propuestas de cambio?

Ademas de las modificaciones inmediatas en criterios erroneos de auditoria
propia (como se citd) y diferentes propuestas para implementar sistematicas de
estandarizacion de creatininemia, se consider6 como factor crucial la
participacion en forma conjunta entre sociedades cientificas nefrolégicas y
biogquimicas tendientes a implementar de manera sistematica la medicion de
creatininemia con informe automético de filtrado glomerular automético
estimado por ecuacion MDRD4 (en las situaciones validadas) tomando
modelos de otros paises, como un mecanismo tanto de informacion y
empoderamiento del paciente sobre su salud renal, como de actualizacién a los
médicos prescriptores en la tematica, considerandolas herramientas
potenciales de modificacién de esta realidad.

6.3 Bases para la implementacién del informe automético de filtrado
glomerular estimado por ecuaciones

Debido a la claridad de consensos y posibilidades operativas concretas en el
ambito local, se continud la exploracion sobre la linea de la deteccion de
potenciales casos de insuficiencia renal crénica en base al célculo del filtrado
glomerular estimado por ecuaciones. En este sentido, el objetivo de la
implementacion de estas mediciones se extiende no sélo a su aplicacion
diagnéstica en poblaciones ampliadas o seleccionadas, sino también a la
posibilidad de que su uso sistematico genere un cambio formativo en los
modos de prescripcidon analitica observada desde el cuerpo médico.

A partir del consenso mundial logrado por la clasificacién propuesta por NKF y
la validacién y simplificacion aportadas por la ecuacion MDRD4, diferentes
paises han implementado el informe automéatico de FGe. Entre los casos mas
relevantes y exitosos de esta estrategia se destacan el modelo NHS del Reino
Unido (2006) y el KCAT de Australia (2005).

6.3.1 EI FGe como herramienta de screening

Luego de la expansién mundial de estas sistematicas de medicién en grandes
grupos poblacionales, fueron delimitandose diferentes posicionamientos en
relacion a la efectividad de estas estrategias, el impacto en la medicalizacion
de la realidad de los pacientes y las consecuencias sobre el real balance costo
beneficio de las mismas. Como definicibn genérica (condicidon asintomatica,
elevada prevalencia, gran impacto socioecondémico), la patologia renal retune
varios requisitos para ser calificada como una entidad pasible de deteccién por
estrategias de tamizaje masivo (39,44,45,46). Un interesante analisis (47) de
Grootendorst (2009) establece los 10 puntos necesarios para considerar la
aplicabilidad de estrategias de screening en relacion a la IRC, con foco
particular en la validacion del test utilizado, la definicion sobre los criterios de la
poblacion objeto de estudio y los posibles errores a mitigar en su
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implementacion. A similares recomendaciones (48) arriban De Jong y cols.
analizando las tendencias de los sistemas de salud en Europa.

Sin embargo, los riesgos inherentes a la construccién de un mito acerca de una
epidemia de enfermos renales, requiere la consideracion consistente de todas
las voces vertidas a favor y en contra de estas politicas, para obtener de alli el
adecuado consenso de aplicacién local.

6.3.1.1 Voces a favor

Cheung y cols. (49) advierten el riesgo de “medicalizar” a los pacientes a través
del informe automatico de MDRD, aunque reconocen las grandes perspectivas
como screening subrepticio en la toma de conciencia sobre la patologia para el
cuerpo médico y la posibilidad de estratificar pacientes en riesgo con mejores
perspectivas de intervencion. En esta misma linea (50), Jaar y cols. hacen una
revision del concepto histérico y las formas en las que la ERC puede
cumplimentar los criterios de patologia a ser detectada precozmente, con
diversas alternativas de trabajo (incluye métodos, estrategias, criterios de costo
efectividad). En otro estudio de referencia, Noble y cols. (51) aplicaron sobre
1020 pacientes la ecuacibn MDRD4, relevando también las caracteristicas de
derivacion entre niveles y la calidad de las consultas. Esto permiti6 una
identificacion y seguimiento, predominando los pacientes con IRC 3, diabetes y
> 60 afos, con beneficio neto en el resultado sanitario de esta estrategia
cuando es aplicada en dicha poblacion.

Haciendo un analisis de las estrategias implementadas y sus resultados en el
sistema de salud australiano, Mathew y Corso (52) sugieren incluso la
implementacion de un screening esporadico en la practica clinica general como
elemento costo efectivo para la mejora de resultados, aunque advirtiendo sobre
la necesidad de una constante revision y readaptacion a los cambios de las
modalidades prestacionales.

6.3.1.2 Voces en contra

En una presentacion ante la Sociedad de Nefrologia de Nueva York, en 2008,
Glassock (53) advierte sobre la desmitificacion de esta “epidemia” de enfermos
renales, con diagnosticos so6lo basados en un FGe alterado (situacion
prevalente en pacientes ancianos sanos), o por considerar la presencia aislada
de albuminuria (s6lo un factor de riesgo) como una enfermedad. Propone alli
ajustar siempre la estimacion MDRD4 a edad, género, superficie corporal y
considerar minorias: estas correcciones podrian bajar la prevalencia de FG
alterados a s6lo un 2%, de los cuales sélo un 0.15% de los pacientes estadio 3
llegarian a IRCT anualmente. Considera crucial la deteccion de proteinuria,
pues su asociacion con FGe alterado sugiere mayor riesgo, estableciendo un
limite a partir del FGe < 45 ml/min. En base a esto propone redisefiar el
sistema de clasificacion ERC de KDOQI, incluyendo la combinacion con
proteinuria. En otro trabajo (54), el mismo autor sugiere que el screening no
seleccionado de pacientes con solo FGe alterado no presupone que estos
individuos evolucionen a dafio renal severo, ni que su control o tratamiento

26



*UNIVERSIDAD

UISALUD

mejore los resultados sanitarios (evolucion de patologia, disminucion de
eventos vasculares o calidad de vida), por lo cual es indispensable adicionar a
dicha informacién los factores de comorbilidad y su tratamiento conjunto. A
similares conclusiones arriban Hallan y cols. en dos estudios sobre la
aplicabilidad del screening (55,56).

Botev y cols. (57) hacen comentarios sobre las falencias de la ecuacion
MDRD4 y destacan la importancia del prescriptor en la interpretacion de los
resultados. Para Connolly y Woolfson (58) el FGe por ecuaciones aislado es
una herramienta incompleta para diagnoéstico de IRC o para discriminar cuales
pacientes requeriran cuidado especial o evolucion a fallo renal definitivo, por lo
cual sugieren no utilizarla en poblacién general. En la misma tesitura (11,59) se
mantienen otros autores (Bennet 2008, Melamed y cols. 2008).

En la perspectiva de los costos y beneficios, Manns y cols. (2010) presentan un
analisis de costo efectividad sobre estrategias de screening basadas en
informe de FGe, utilizando una simulacibn mediante modelo de Markov en
Canada (60), encontrando que dicha politica no es costo efectiva en poblacién
general ni en > 60 afios ni en hipertensos, limitandose sus beneficios al caso
de afios de vida ajustados por calidad ganados en el caso de pacientes con
diagndéstico concomitante de diabetes.

6.3.1.3 La valoracién de proteinuria

En el marco de otro analisis econdmico, el screening de proteinuria aplicado a
poblacién general no demostré6 ser costo efectivo. Boulware y cols. (61)
utilizaron una simulacién por analisis de Markov entre costos de deteccion y
tratamiento con drogas antiproteinaricas (IECA y ARA2) vs eventos evitados.
La estrategia soOlo presentd crecientes indices de costo efectividad aplicado en
personas > 60 afios, con proteinuria previa detectada, antecedentes de
hipertension y/o diabetes, o todos sumados, aunque con baja ganancia en
cantidad de afios de vida ajustados por calidad por persona, y solo cuando la
estrategia es aplicada en forma esporadica, con lapsos de intervencion cada 10
afos. En una revision sobre evidencias y aplicabilidad actualizada, Guh (2010)
sugieren solo la realizacion de indice albumina/creatinina para pacientes
diabéticos y de proteinuria/creatinina para no diabéticos (62) como marcadores
de evolucion de IRC y comorbilidad cardiovascular. Al mismo concepto arriban
de Jong y cols. (63) considerando las perspectivas del sistema de salud publico
en Holanda.

Como sintesis a las potenciales estrategias de deteccion de enfermedad renal,
cabe citar un reciente metaandlisis (64) sobre 13 estudios de referencia, que
considerd la evidencia recabada sobre mas de 21000 pacientes. Luego de
reducir heterogeneidad entre poblaciones y ajustar por factores de riesgo
generales, la presencia de wun indice alterado en la relacion
protenuria/creatinina o albuminuria/creatinina incremento6 significativamente el
riesgo de muerte (HR 1.4) pero mucho mas el de IRCT (HR 3.1). En sus
conclusiones explicita que la presencia de un FGe disminuido y la proteinuria
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son factores independientes pero sumatorios en el riesgo de progresion de fallo
renal y morbimortalidad asociada.

Ante este panorama, se impuso la necesidad de evaluar en términos operativos
posibles en el ambito local (desde lo logistico y lo econdmico) tanto la
aplicacion del filtrado glomerular estimado por ecuaciones como las alternativas
de evaluacion de proteinuria. A partir de la consolidacion de estos conceptos,
sometidos a consideracion de los equipos de expertos consultados, se opt6 por
la realizacion de la experiencia operativa en terreno para la estimacion de FG,
reservando la aplicabilidad de la proteinuria a las simulaciones econdmicas.

6.4 Efectividad de la derivacién y manejo precoz

Una vez definidos los criterios y metodologias para identificacion y clasificacion
de los pacientes en los diferentes estadios de la ERC, se estimdé necesario
evaluar el impacto de la derivacion y tratamiento precoz de los casos
detectados. La siguiente es una resefia de la literatura encontrada en relacién a
este importante aspecto de la gestion de la enfermedad.

6.4.1 Derivacion temprana y resultados clinicos

La evidencia disponible proviene mayormente de datos retrospectivos sobre
cohortes evaluadas al ingreso a didlisis, comparando los te6ricos modelos de
atencion o conducta derivativa recibida por los pacientes. Uno de los objetivos
clave de la remision a un especialista en Nefrologia es iniciar las intervenciones
para detener o retardar la progresion hacia la enfermedad renal terminal. Los
estudios han demostrado la eficacia de medicamentos como los IECAs y los
ARA2 en la reduccion del deterioro progresivo a través del control de la presion
arterial y la proteinuria. En base a estos datos, los estudios coinciden en un
moderado retraso en la velocidad de evolucion del deterioro funcional renal en
el grupo IRC general (65,66) y especificamente en diabéticos (Martinez y cols.),
hasta una diferencia de pérdida funcional entre grupos de 12 ml/min/1.73 m2)
cuando existe una derivacion precoz, pero con tedricos impactos en otras areas
(67) de la atencion.

Como ejemplo, en relacibn a la mortalidad temprana, varios estudios
retrospectivos informan una mejor supervivencia en dialisis asociada con la
derivacién temprana. Jungers y cols. (68) informan que la supervivencia fue
mayor en el grupo de referencia seguido por mas de 72 meses antes de la
didlisis: esta diferencia en la supervivencia se puede observar desde los 3
meses después de iniciar la dialisis y se ha caracterizado hasta por cinco afos
(77,3% en derivacién temprana vs 57,8% en derivacion tardia (menos de 6
meses antes del ingreso a dialisis, p <0,001). Las enfermedades
cardiovasculares representaron mas del 50% de las muertes. Kessler y cols.
(66) informaron una asociacion entre el momento de la derivacion y la
supervivencia en los primeros 90 dias después de iniciar la dialisis, con un
aumento de casi tres veces en el riesgo (HR 2.7, IC 95%: 1,2 a 6,3) cuando la
misma ocurrié < 12 meses antes del inicio en didlisis, y tan grande como cinco
veces mayor (HR 5,2, IC 95%: 2,2 a 12,3) cuando el lapso fue menor a mes,
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luego de ajustar por edad, sexo y la presion arterial sistélica. Por otra parte,
Khan y cols. (69) demostraron una asociacion no sélo con el tiempo previo de
la derivacion sino con el tipo de tratamiento farmacologico implementado en
dicho lapso. En todos los casos, los que recibieron las visitas de Nefrologia
tuvieron la mortalidad més baja.

En cuanto al tiempo de hospitalizacion, Jungers y cols. informaron una duracion
significativamente menor de los tiempos de internacion y la tasa de
internaciones entre aquellos pacientes derivados a control especializado en un
lapso superior a 6 meses antes del ingreso a dialisis. En su trabajo, Kessler y
cols. informaron que los pacientes sin derivacion precoz (consulta en el afio
previo) tienen un ingreso mediante dialisis de urgencia estadisticamente mayor
(83,3% versus 29,1% en grupo de derivacion precoz; p <0,001). Ante estos
resultados, los factores que condicionaron la remision tardia fueron numerosos
e incluyeron la falta de sintomas, incumplimiento, la falta de acceso a la
atencion primaria, las actitudes de los médicos de atencién primaria y la
desinformacion (65).

Cabe aclarar, al cierre de esta revision, que no debe confundirse derivaciéon
temprana a consulta nefrolégica con ingreso precoz a dialisis. Nueva evidencia
de gran calidad como la entregada por Rosansky y cols. (70) o Cooper y cols.
(71) sostiene que el inicio precoz de dialisis en pacientes que se encuentran
mas saludables (mejor nutridos) puede incluso aumentar en ellos el riesgo de
morbimortalidad por el método en si mismo. Uno de los estudios siguioé durante
3.6 afios a 2 cohortes randomizadas de 400 pacientes que iniciaron diélisis
(con FGe de 5-7 vs 10-14 ml/min). La mortalidad total (36%) y la probabilidad
de eventos cardiovasculares, infecciones, complicaciones de dialisis y la
calidad de vida fueron las mismas, por lo que el inicio temprano de dialisis no
parece producir mejoras taxativas en estos resultados clinicos.

¢, Qué elementos de la referencia y el manejo son importantes?

Aunque dificiles de resumir debido a la caracteristica retrospectiva de la
mayoria de los trabajos consultados, entre los elementos claves definidos para
llevar a cabo el adecuado seguimiento, se distinguen la frecuencia de visitas a
la consulta especializada (al menos 3 por afo), la intervencion del mismo
profesional en el seguimiento, el control de la presion arterial, el manejo
nutricional y el uso de diferentes tratamientos farmacolégicos en forma reglada
(antihipertensivos, eritropoyetina, estatinas, vitamina D, y quelantes del fosforo,
con mayor relevancia para los tres primeros).

¢, Qué grupos de pacientes se benefician mas y en qué estadio?

La evidencia disponible destaca a los pacientes diabéticos, hipertensos,
aguellos con proteinuria y los que presentan IRC en estadio > 3 como los que
mas se benefician de las estrategias de derivacion temprana, no
encontrandose diferencias en otros grupos por patologia, estadio o distribucion
etaria.

Limitaciones de la evidencia existente
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Las principales limitaciones provienen de la falta de estudios clinicos
aleatorizados y prospectivos. Una revision de la Cochrane Renal Group sefal6
en 2002 esta notoria escasez de datos en cuanto a las intervenciones para
preservar la funcion renal en pacientes IRC (incluso, el menor cumulo de
evidencia de todas las otras especialidades de medicina interna relevados).
Ademas, los pacientes con enfermedad renal por lo general no se incluyen en
las intervenciones de los grandes ensayos (por el riesgo de aumentar per se el
riesgo de malos resultados en los mismos) por lo cual se carece también de
datos indirectos extrapolables desde los mismos.

6.4.2 Barreras a la derivacién temprana

Asumiendo los potenciales beneficios de una remision precoz al manejo
especializado de la enfermedad, en una reciente revision sistematica de
Navaneethan y cols. (72) buscaron datos en relacion condiciones del paciente y
las caracteristicas del sistema de salud asociados con una limitacion de estos
procesos de derivacion temprana. Los autores concluyeron sobre una
combinacion de factores: en general, se destacaban que el hecho de
pertenecer a un grupo minoritario, no tener adecuada cobertura de seguro
social, la coexistencia de multiples comorbilidades, y la falta de comunicacion
entre los médicos de atencion primaria y los nefrélogos eran los mayores
contribuyentes a la remisién tardia de pacientes con ERC.

6.4.2.1 Relacionadas a la enfermedad

En algunos casos, la referencia tardia puede ser inevitable debido a la
patogénesis y el modo de inicio de la enfermedad renal (como en el caso de la
insuficiencia renal aguda irreversible). Por otro lado, algunas enfermedades
renales pueden progresar muy lentamente y en su desarrollo los sintomas
pasan desapercibidos. Estos elementos hacen que la derivacion se produzca
de manera tardia.

6.4.2.2 Relacionados con el paciente

Edad

El aumento de la edad de los pacientes se asocié con referencia tardia en
varios estudios realizados en el norte de los Estados Unidos. Winkelmayer y
cols. (73) mostraron gque los pacientes con edades comprendidas entre 75y 84
afios tuvieron un 73% mas de probabilidad de ser referidos tardiamente en
comparacion a aquellos entre 65 y 74 afios de edad (OR 1.73, IC 95%: 1,44 a
2,08; p <0,001).En esta misma linea, Ifudu y cols. (74) concluyen que este
comportamiento se hace evidente a partir de una edad del paciente > 55 afios
(OR 4,7, I1C 95%: 1,37 a 16,0). Un estudio médico realizado en Canada lleg6 a
la conclusién que es menos probable que un médico de atencion primaria
derive a pacientes de mayor edad que los nefrologos. En contraste, estudios
poblacionales en Francia, Reino Unido, Irlanda y otros paises de Europa no
encontraron ninguna diferencia de edad en los pacientes derivados precoz o
tardiamente a consulta nefrolégica.
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Si bien en cuanto al género no se encontraron tendencias sobre el momento de
derivacion, las mismas se hacen visibles en cuanto a la raza de los individuos:
Kinchen (75) e Ifudu demostraron en sus ensayos que los pacientes de raza
negra y/o hispanos fueron remitidos mas tardiamente (aunque otros estudios
en Europa no avalan estas conclusiones).

Desventaja social

En un estudio realizado en Australia (76), la proporcion de pacientes
provenientes de sectores con desventaja social derivados tardiamente fue
mayor. Otro estudio en EEUU informdé que las personas sin hogar y los
desempleados eran mas propensos a presentar una referencia
extremadamente tardia (<1 mes, OR 6.0, p = 0,004) y concluy6 que la situacién
socioeconémica deficiente fue un importante contribuyente a la derivacion
tardia.

Comorbilidad asociada

La presencia de enfermedades comdérbidas se asocié con mayor tasa de
referencia tardia en la mayoria de los estudios. Kinchen y cols. encontraron que
los pacientes con mayor indice de puntuacion de las enfermedades
coexistentes (combinacion de indice de discapacidad fisica y el indice de la
enfermedad grave) tuvieron casi el doble de probabilidad de recibir tardiamente
la derivacidon que sus contrapartes con las puntuaciones mas bajas (OR 1.8, IC
95%: 1,16 a 2,84). En su revision, Navaneethan determind que los pacientes
remitidos tardiamente tuvieron una mayor indice de Comorbilidad de Charlson
(calculado con 17 comorbilidades) que los pacientes que se derivan
tempranamente (OR 1.17, IC 95%: 1,04 a 1,32, p = 0.009). Otros autores
proponen otra realidad: al tener los pacientes con ERC otras enfermedades
coexistentes pueden tener mayor probabilidad de atenderse tempranamente
(ej: como parte de paneles de rutina bioquimica). Sin embargo esta situacion
no implica una correlacion del conocimiento médico y la valoracion de estas
enfermedades junto a la progresion de la ERC. Estos resultados
aparentemente contradictorios podrian atribuirse a las variaciones geogréficas,
tipo de pacientes incluidos y los conceptos variados acerca de la definicion de
comorbilidades.

Etiologia de la enfermedad renal

Los pacientes con enfermedad renal no diabética tienen 1,4 veces (IC 95%:
1,15 a 5,26) mas probabilidades de ser referidos mas tardiamente a los
nefrélogos que los pacientes con diabetes. Algo similar ocurre con la presencia
de patologias renales congénitas, o hipertensos, o enfermedad renal
rapidamente progresiva.

Incumplimiento de las indicaciones

El cumplimiento del paciente con las citas se ha identificado como un problema
importante en dos estudios: los pacientes se muestran reticentes a visitar a un
nefrélogo, debido a la falta de conciencia de enfermedad y / 0 la comprension
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de la misma, bien por un mecanismos de negacion, miedo a los desconocido o
la potencial pérdida de la independencia relacionada a las nociones sobre los
tratamientos sustitutivos.

6.4.2.3 Relacionados al sistema de salud

Tipo y ubicacion del centro de didlisis de referencia

En un estudio de una cohorte de pacientes incidentes en dialisis de tres
regiones europeas, Wauters y cols. (77) identificaron que el envio tardio a
Nefrologia fue mas frecuente en los centros de las ciudades grandes que en el
sector privado o estructuras de organizacion regionales (OR 7,3, IC 95%: 1,8 a
30). La distancia hasta el centro también podria ser una razén para la
derivacion: cuanto mas alejado el centro de derivacion, mas tardia sera la
misma. Esta realidad, mas alla de la revision bibliografica internacional, se
plasma en las diferencias de accesibilidad geograficas observadas en nuestro
pais, no solo en funcion de la ERC sino a la atenciéon sanitaria general.
Podriamos tomar aqui como ejemplo las desiguales tasas de prevalencia e
incidencia de pacientes con IRC terminal declarada por provincia y ciudad de
acuerdo al registro nacional del Sistema Nacional de Informacion para
Procuracion y Trasplantes de la Republica Argentina (SINTRA, 78).

Factores médicos

Un estudio realizado por Boulware y cols. (79) se disefidé sobre hipotéticos
casos clinicos, utilizados para evaluar los criterios de severidad de la
enfermedad renal cronica, recomendaciones para la derivacion, y la conciencia
por parte de los grupos médicos acerca de las guias de manejo actuales. Los
participantes fueron seleccionados al azar de una muestra nacional
representativa de médicos de Medicina Familiar y Medicina Interna, y
nefrélogos. En comparacién con los nefrélogos, ambos grupos de médicos
fueron peores en la identificacién de pacientes con ERC en estadio 3 6 4. Estos
médicos eran menos propensos a recomendar que se remita al nefrélogo. En
otro estudio realizado en Irlanda, también utilizando escenarios clinicos para
evaluar el comportamiento de derivacion, demostr6 que menos de la mitad de
los pacientes fueron derivados después del primer encuentro, mientras que
casi todos los pacientes fueron referidos cuando la funcion renal empeord y se
convirtié en sintomatica.

En una encuesta de médicos de referencia, Campbell (80)documentd algunas
razones para la derivacion tardia: entre sus resultados evidencio que los
médicos de primer nivel percibian que podian ser evaluados negativamente por
los nefrologos (43% de los casos), la falta de comunicacion entre los medicos
de atencién primaria y los nefrélogos (37%), y la falta de informacion especifica
sobre criterios de derivacion de pacientes con enfermedad renal terminal (31%)
fueron otras causales de derivacion tardia. También se informé de que mas del
90% de los meédicos de atencion primaria sentian que tenian escasa 0
inadecuada formacion con respecto al manejo de los pacientes renales
cronicos.

6.5 Modelos para el manejo de pacientes renales crénicos
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En las dltimas tres décadas hubo una creciente expansion en los servicios de
atencion a los pacientes con enfermedad renal, centrada en gran medida hacia
la atencion de los tratamientos sustitutivos (dialisis y transplantes) para
asegurar la supervivencia de los pacientes. A partir del 2002, paises como el
Reino Unido decidieron apoyar iniciativas para favorecer la deteccion precoz y
la derivacion de las personas con ERC para permitir el tratamiento temprano,
con el objetivo de detener la progresion de la enfermedad y prevenir el
deterioro terminal de la funcion renal. Tales iniciativas destacaron tanto la
necesidad de la participacion de la atencién primaria como asi también el
acceso a la evaluacion de especialistas en Nefrologia para reducir las
complicaciones, convirtiétndose en un cambio de enfoque hacia el
reconocimiento temprano y activo como herramienta de gestion de
enfermedades cronicas.

Junto con la creciente y cambiante demanda demografica de la poblacion, uno
de los factores importantes para el cambio propuesto incluye el reconocimiento
de que las personas con enfermedades crénicas con frecuencia no reciben los
necesarios consejos acerca de cémo modificar los factores de riesgo y
tampoco se sienten incluidos en el proceso de toma de decisiones sobre el
tratamiento. Los diferentes modelos propuestos en relaciéon a los cuidados
cronicos confluyen en la relevancia del autocuidado y la inclusién del
reconocimiento a los servicios comunitarios, redes de apoyo, trabajo
multidisciplinario y la asistencia de los mismos desde los dispositivos de
atencion primaria, fortaleciendo mecanismos de apropiamiento de la
problematica y empoderamiento del paciente para la basqueda consensuada
de soluciones (19,20,81,82).

Como ejemplo paradigmatico en relacion al tratamiento de la diabetes mellitus
(83), el modelo de atencién crénica ha sido ampliamente adoptado y bien
estudiado. Muchas veces es una combinacion de autogestién de los cuidados
con las distintas intervenciones a lo largo del manejo clinico, en colaboracién
con atenciébn primaria y secundaria, traduciéndose en normativas de
demostrable eficacia clinica y eficiencia econémica. Un tipo similar de atencion,
que incluya la educacion sobre las intervenciones, la participacion de multiples
habilidades y la potenciacion del papel de profesionales puede ser ventajoso en
la gestion eficaz de la ERC. Se presenta aqui la evidencia bibliografica sobre
los tipos de modelos de atencién que se han adoptado en diferentes lugares
del mundo para el adecuado manejo de pacientes con ERC.

6.5.1 Modelos de atencion observados
A partir de la evidencia proveniente de estudios de observacion o descriptivos,
los modelos de atencidn pueden desglosarse en tres formatos principales:

- la atencion multidisciplinaria

- la atencion estructurada por especialidades

- las intervenciones educativas

6.5.1.1 Atencion multidisciplinaria
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Este modelo es el mas comunmente descripto en la literatura sobre manejo de
pacientes renales crénicos. EI mismo puede aplicarse tanto en centros de
atencion primaria ambulatoria como en ambitos hospitalarios. Los equipos
basados en la atencion primaria involucran tanto a médicos generalistas,
clinicos y nefrdlogos como a equipos de enfermeras, nutricionistas y
trabajadores sociales. Un sistema pionero en patologia renal cronica (84),
como plan de atencién compartida fue el modelo SIMON (Southampton, Reino
Unido). Se tratd de un esquema estructurado que integré el seguimiento
continuo de los pacientes renales entre los niveles primario y secundario.
Todos los pacientes fueron inicialmente vistos en la consulta nefrolégica en el
hospital y al mismo tiempo nuevos pacientes con enfermedad renal cronica
estable fueron monitoreados de manera compartida a través de la atencién
primaria y los nefrélogos en forma ambulatoria. Los pacientes complicados y
que requerian atencion hospitalaria quedaban a cuidado de Nefrologia clinica.

6.5.1.2 Atencion estructurada por especialidades

Aparte de los nefrélogos, la gestion de ERC ha sido influenciada por la
participacion de otros profesionales de la salud. Como ejemplo de esto, existen
en la literatura programas exclusivamente dirigidos por farmacéuticos a través
de protocolos para gestionar la medicacion de pacientes con microalbuminuria
y nefropatia, similar al manejo de provision de farmacos para programas
continuos en diabetes. En diferentes estudios se describe el importante rol de
apoyo de los farmacéuticos como parte de un equipo multidisciplinario para el
manejo de pacientes renales cronicos. Otros programas de atencion estaban
comandados por enfermeras especialistas en patologia renal, trabajando
estrechamente con un cuerpo de enfermeras generales.

6.5.1.3 Intervenciones educativas

Este enfoque se ha descripto en algunos estudios. Por lo general, se
diferenciaron en dos tipos de iniciativas: la educacion del personal en general y
la educacion de los pacientes. Los programas incluyen variados contenidos y
estilos de entrega de la informacion.

6.5.2 Aspectos clave de los programas de atencion observados

Diversas facetas de los programas de gestion de pacientes renales se han
reportado en los tres tipos de modelo de atencién identificados, destacandose
los siguientes de acuerdo a su relevancia en los resultados:

Los controles periédicos de pacientes

Estos mecanismos de Vvigilancia clinica, incluyendo los chequeos
convencionales y examenes de laboratorio de rutina (por ejemplo: presion
arterial, el peso, hemoglobina, calcio, fosfato, parametros metabdlicos) junto
con la revision médica, fueron los elementos mas frecuentes en todos los
modelos de atencion revisados. La frecuencia de controles y visitas variaban de
meses a afos en funcion del nivel de funcion renal y las necesidades clinicas.
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En el rubro consultas se consideraron tanto las visitas médicas como las
reuniones de equipo multidisciplinario.

Educacién e informacion del paciente

La educacion del paciente incluyé temas variados como discusion y
definiciones sobre la ERC, la restriccion dietética, la monitorizacion de la
presion arterial, modificacion del estilo de vida, la educacion en didlisis y la
discusion sobre algunos parametros clinicos particulares. Muchos programas
desarrollaban guias y manuales para el autocuidado, con un enfoque de
gestion centrada en el paciente, con participacion activa de enfermeria
trabajando en conjunto con otros especialistas y equipos de atencién primaria.

Educacion a profesionales de la salud

Las intervenciones de formacion para médicos incluyeron conferencias
interactivas basadas en la practica, el modelo de atencién y discusiones
tedricas en tiempo real (directas o en pequefios grupos de discusion de casos
reales dirigido por los investigadores). Las conferencias incluidas en cursos
tedricos abarcan diversos aspectos tales como la anatomia y fisiologia basica
del rifién, epidemiologia y las medidas clinicas generales y avanzadas de
cuidado.

Gestion clinica

Con el objetivo de optimizar el tratamiento, la mayoria de los programas de
ERC considera la gestidn clinica de los casos, con particular énfasis en el uso
de IECAs y ARA2, a veces conducidos por modelos de atencién estructurada
aplicados por farmacéuticos, basados en la prescripcion correcta,
recomendaciones clinicas y continuidad en la provision de farmacos (que
incluye un historial de consumos y parametros de respuesta terapéutica).

Prevencion de las complicaciones

Muchos de los programas reportaban especial cuidado en el diagnéstico precoz
y tratamiento de las complicaciones asociadas a la ERC, en particular sobre
aspectos relacionados al estilo de vida y los factores de riesgo cardiovascular.
Los modelos mas frecuentes se aplicaron sobre el manejo integral de la
diabetes y la coexistencia de fallo renal, con medidas para frenar la progresion
del dafo, la deteccion y seguimiento de la microalbuminuria y la proteinuria
clinica. Ghossein y col (85) mencionan programas de atencion renal integral,
incluyendo una revisién de las complicaciones de la ERC, como la anemia y
osteodistrofia renal. Ademas, en algunos paises con sistemas de cobertura
mas desarrollados se implementan estrategias estructuradas de deteccidén de
enfermedad renal y asociaciones comorbidas o de peor prondstico
(microalbuminuria o proteinuria), para identificar aquellos pacientes en mayor
riesgo de complicaciones o evolucion a fallo renal terminal: este ultimo tépico
sigue siendo la materia pendiente hacia la concrecién de un mayor impacto
sanitario.

Consejos nutricionales

Dada la relevancia de la conformacion de un régimen dietario adecuado para
aportar bajas cantidades de proteinas (disminuiria la sintomatologia del
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sindrome urémico y reduciria la proteinuria, retrasando el deterioro funcional
renal), con reduccion de sodio (para controlar la retencidon hidrica y la
hipertension) y correcciones del aporte de fésforo, pero conservando el
necesario balance de nutrientes, la intervencion de los nutricionistas se
presenta como parte importante de los programas de educacion o como
elemento de los modelos de atencién integral.

Atencion social

Algunos modelos de atencién incluyen un componente relacionado a los
servicio de asistencia social. Trabajadores sociales participaron para disminuir
las barreras de accesibilidad a la atencion, entrevistando a los pacientes y por
intervencidn directa si era necesario, 0 bien participando en los esquemas de
educacion generales.

6.5.3 Evaluacion de la efectividad de los modelos observados

Marcadores clinicos

Los pacientes bajo el cuidado de un equipo multidisciplinario mejoraron
consistentemente parametros clinicos como TA, hemoglobina glicosilada y el
colesterol comparando antes del inicio del tratamiento y durante el transcurso
del mismo (ej.: los pacientes bajo el cuidado del programa SIMON tuvieron una
reduccion significativa en la presion arterial media después de la derivacion al
nefr6logo en atencion secundaria).

Mejoras similares se observaron en particular sobre pacientes con nefropatia
diabética, con mejoras en la TA (148/80 mmHg al inicio del estudio vs 137/73
mmHg al final del seguimiento, p <0.001), con un 33% de logro de un objetivo
de presion arterial de 125/75 mmHg. Por otra parte, la hemoglobina glicosilada
de los pacientes diabéticos bajé, con un perfil de colesterol HDL mejorado y
reduccion de la progresiéon de la microalbuminuria. Del mismo modo, en otras
experiencias sobre consultas de nefrologia articuladas con un enfoque
multidisciplinario, la presion arterial media se redujo de 151 + 27/80 + 13 mmHg
en la visita inicial a 135 £18/75 +11 mmHg a lo largo de 4 afios.

Los programas estructurados de cuidado a cargo de farmacéuticos resultaron
en mejoras clinicas estadisticamente significativas en presion arterial (150,5 +
19.3/79.7 + 10.2 mm Hg a 132.6 + 15.2 / 67.8 £ 10,5 mmHg, p <0.001) y
similares tendencias de los resultados se observaron para hemoglobina
glicosilada y colesterol. Del mismo modo, la gestion de pacientes ERC desde el
enfoque colaborativo entre los farmacéuticos y especialistas en diabetes
demostré beneficios concretos. La intervencion educativa a los medicos de
familia ha mostrado también mejoras en los resultados clinicos, particularmente
sobre el control de la presion arterial y la preservacion de la funcion renal.

Curtis y cols. (86) informaron que pacientes expuestos a manejo por equipos
multidisciplinarios mostraron recuperacion de niveles de hemoglobina,
albumina y calcio al inicio de dialisis en comparacion con aquellos que
recibieron tratamiento estandar. Minutolo y cols. (87) informaron mejoras
significativas en el control de pacientes hipertensos con enfermedad renal
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cronica en atencion por Nefrologia: 21,5% pacientes llegaron a la meta de
130/80 mmHg (IC 95%: 15,6 a 27,4, p <0,0001) en comparacion con los
resultados de atencion primaria (5,8%, IC 95%: 2,9 a 8,6). Los pacientes
tuvieron 2,6 menos probabilidades de haber alcanzado su objetivo de presion
arterial en la atencion primaria frente a la atencién nefrolégica (después de
ajuste por edad, diabetes y funcién renal basal). Sin embargo, Harris y col (88)
informan en el Unico estudio randomizado disponible que no hubo diferencias
en el peso, presion arterial o de la evolucion de creatinina cuando se comparoé
un programa multidisciplinario intensivo vs aquellos que recibieron atencion
estandar.

Cambios en la prescripcion

Se encontraron mayores tasas de prescripcion de IECAs solicitadas por
especialistas que en la atencion primaria, y la eleccion de medicamentos
también fue diferente. Los nefrélogos eran mas propensos al uso de doble
bloqueo del SRAA con IECAs + ARA2 y diuréticos de asa que cualquiera de los
médicos de atencion primaria o diabetdlogos (87). El uso de los
antihipertensivos (incluyendo inhibidores del SRAA) y estatinas parece
aumentar con la participacién de farmacéuticos y especialistas en diabetes en
la los modelos de cuidado de pacientes renales. El citado estudio de Harris,
inform6 una pequefia diferencia en los habitos de prescripcion entre los
atendidos en manejo intensivo de casos multidisciplinarios y los que recibieron
atencion estandar.

Resultados a largo plazo

Soélo se han reportado en los modelos de manejo multidisciplinario. La
supervivencia o la mortalidad reportan una ventaja de supervivencia
significativa (89) con estos abordajes en comparacion con la atencion estandar,
con una reduccion en el riesgo de muerte ajustado (HR 0.50, IC 95%: 0.35 a
0.71), pero sin deferencias en las tasas de internacién. También se reporté una
mejor supervivencia al inicio en didlisis de estos pacientes vs la atencion
estandar. Sin embargo, el estudio de Harris sobre los efectos de la gestidon
multidisciplinaria no encontré ninguna ventaja significativa en la supervivencia
de los pacientes con ERC en comparacion con la atencion habitual, a pesar de
los altos costos de los diversos aspectos del grupo intervencion.

Progresion de la ERC

La mayoria de los autores informaron que la atencién multidisciplinaria tuvo un
resultado positivo en el retraso de la progresion de ERC. En los pacientes con
ERC estadio 3 el FGe disminuyd a un ritmo mas lento, y en aquellos con ERC
estadios 4 y 5 se estabilizo a lo largo de los 15 meses de seguimiento, para
quienes recibieron atencién en una clinica renal integral con participacion de un
equipo multidisciplinario (85), y presentandose una menor tasa de eventos
como duplicacion de la creatininemia o progresion del dafio renal en pacientes
diabéticos cuando trabajan en forma conjunta el farmacéutico y el diabetologo.

Actitudes de los pacientes / proveedores de atencion médica

Diversos servicios de prestacion médica han valorado la integracion del
cuidado de pacientes con diabetes y enfermedad renal, con seguimiento
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conjunto y coherente de guias de practica clinica (ej.: Eastbourne, Reino Unido,
NICE), con alta adherencia de los pacientes.

Una encuesta en Canada sobre la percepcion de los nefrélogos con respecto a
la conformacién de equipos multidisciplinarios informé niveles elevados de
accesibilidad (> 90%) al manejo de los mismos. Un 57% de los nefrélogos
inform6 que se derivaban los pacientes con un aclaramiento de creatinina de
20-29 ml / min, mientras que alrededor del 30% reportaron derivaciones con
valores entre 30 y 59 ml / min. El estudio también presenta informacién sobre
las percepciones de la disponibilidad de un equipo multidisciplinario. Mas del
90% de los nefrdlogos informaron de que habia excelente acceso a las
enfermeras, dietistas y trabajadores sociales, mientras que el 64% cree que los
farmacéuticos se mostraban comparativamente menos disponibles. En general,
los nefrélogos (94,5%) creen que los cuidados en equipo son superiores a los
convencionales. La mayoria de ellos (83%) también cree que este tipo de
abordajes podrian ser administrados por enfermeras especializadas a través de
aplicacion de algoritmos de manejo.

6.5.4 Modelos ideales de atencién propuestos

Diversos articulos describen modelos o intenciones ideales de atencion de los
pacientes con ERC, explicitdndose la necesidad de una gestién éptima de los
pacientes desde un enfoque integrado. Los mismos se concentran en la
deteccién precoz de la ERC y las condiciones comodrbidas asociadas. Las
propuestas analizadas se centraron principalmente en la necesidad de retrasar
la progresion de la ERC, y la prevencién o el tratamiento de las complicaciones
mediante el uso de una intervencién oportuna. Es importante destacar que
estos documentos explicitaron la necesidad de estratificar a pacientes con ERC
en subgrupos que pueden ayudar a predecir los riesgos futuros. Como se citd
previamente, la educacion del paciente, para aumentar la conciencia de ERC y
el riesgo de comorbilidades asociadas es recomendable como parte
fundamental de estas estrategias.

Los autores proponen que la implementacion de la estrategia optimizada y la
deteccion temprana de la enfermedad pueden ayudar a reducir la
hospitalizacion, la morbilidad y la mortalidad, y, finalmente, ayudar a reducir los
costos (ej.: identificacion y tratamiento de la anemia y las enfermedades
cardiovasculares). La participacion de un equipo multidisciplinario (médicos
especialistas, enfermeras especializadas, farmacéuticos, nutricionistas, etc.) en
adecuada cooperacion del personal puede ayudar conseguir estos objetivos.
Dentro de los diferentes roles, el papel clave de las enfermeras se destaco en
sus funciones como educadores del paciente, gestores de la atenciéon y la
comunicacion entre proveedores y personal de apoyo y seguimiento a los
pacientes al controlar su progresion.

La mayoria de los estudios sugieren que los pacientes deben ser manejados y
evaluados en la atencion primaria por personal de apoyo, y sélo los casos
complejos o graves serian remitidos a los especialistas o los nefrélogos en el 2°
nivel de atencion. Se sefialaron como de crucial importancia los planes
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desarrollados en base a guias de practica basada en la evidencia. Este tipo de
atencion cooperativa en redes proporcionaria potencialmente un mecanismo
para lograr un manejo 6ptimo de ERC en las primeras etapas y por lo tanto
aumentar la calidad de la atencion y mejorar la calidad de vida de los
pacientes, con ulterior reduccion de costos.

Estos modelos centran su atencion también en la preparacion de las etapas
finales de la enfermedad y los que tienen progresion acelerada, haciendo notar
la necesidad de integrar los servicios y todas las disciplinas y para ofrecer una
solucion flexible y adecuada a las necesidades individuales del paciente.
También sefalan la necesidad de abordar las desigualdades, prestando
atencion a los ancianos, los nifios socialmente desfavorecidos, las minorias
étnicas y aquellos con comorbilidades.

6.5.5 Aspectos claves en los modelos optimizados
Los siguientes serian los elementos clave para el resultado de estos modelos:

Estrategias para la deteccion temprana

La identificacién temprana de la ERC y los que estan en riesgo de ERC se
considera fundamental. En este sentido de discuten contextos para la
utilizaciéon general de ecuaciones para estimar el filtrado glomerular, y la
determinacion de albuminuria en la diabetes. La aplicabilidad de estas
estrategias se centraria en grupos de riesgo: > 65 afios de edad, cualquier
modalidad de las enfermedades cardiovasculares, diabetes, antecedentes
familiares de enfermedad renal cronica e hipertension.

Medidas para la definicion de los grupos de riesgo

Aungue la ERC podria definirse en términos de valores de creatinina sérica o
por la presencia de albuminuria, se ha establecido a la estimaciéon del FG como
el método mas preciso para estratificar el riesgo de ERC. Los pacientes de alto
riesgo tales como aquellos con enfermedades cardiovasculares, hipertension y
diabetes tendrian a su vez presencia de albuminuria como un importante factor
de riesgo de comportamiento independiente.

Estrategias para retrasar la progresion

La identificacion de comorbilidades, tomadas como una posibilidad para una
intervencidn oportuna de prevenir y manejar estas complicaciones, también se
considerd crucial. Los puntos relevantes para detener el avance de la patologia
desde las estrategias farmacoldgicas incluirian la aplicacibn de agentes
antihipertensivos (IECAs y ARA2), las estatinas y el tratamiento de la anemia.

Coordinacion de la atencion

La coordinacion de cuidados adaptados a las necesidades de los pacientes es
reconocida como un arma fundamental. Existe asi mismo una consideracion
dicotébmica entre la necesidad del especialista en nefrologia en la entrada al
sistema frente a la consulta por atencion primaria. La vision de compartir la
utilizacién de modelos de atencion multidisciplinaria requiere altos niveles de
coordinacion, pero ofrece asi mismo una forma potencial de reducir la carga del
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2° nivel de atencién, favoreciendo al mismo tiempo las posibilidades de aportar
mayor calidad al cuidado de los pacientes.

Educacién del paciente

Se destacd que la participacién del paciente en el autocuidado es un factor
esencial para el oOptimo manejo de las enfermedades cronicas. El
empoderamiento de los pacientes puede ayudar a reducir el desarrollo de la
falla renal irreversible y otras complicaciones (Epping-Jordan y cols., 82).

6.5.6 Resefa sobre los programas y modelos desarrollados en nuestro pais

Ya desde mediados del afio 1986 comenzaron en Argentina a sentarse bases
institucionales con naturaleza juridica para garantizar la cobertura asistencial
del estadio final de la insuficiencia renal (tratamiento sustitutivo), aunque se
limitaron so6lo a ese aspecto de la atencion, sin un abordaje integral e
integrador de la enfermedad renal en sus estadios mas precoces.

A partir de ese afio, desde la Sociedad Argentina de Nefrologia (SAN) y de la
Mesa Coordinadora Nacional de Didlisis y Trasplantes Renales, grupos
nefrolégicos comenzaron a repensar el abordaje de la enfermedad renal,
plasmado en una iniciativa (90) denominada Plan de Prevencién y Asistencia
de la Insuficiencia Renal Crénica (PAIR). Unos afios mas tarde esta idea se
concretd a nivel regional con la creacion del Comité para el Desarrollo de la
Salud Renal de la Sociedad Latinoamericana de Nefrologia e Hipertension
Arterial (SLANH), iniciando un ambito para compartir inquietudes enmarcadas
en experiencias nacionales compartidas. Esta iniciativa permiti6 documentar
una gran inequidad e inaccesibilidad de las personas al primer nivel de
atencion y a los tratamientos sustitutivos, centrandose el esfuerzo en generar
un instrumento adecuado a las premisas de la salud publica, con foco
conceptual en el “control de la salud renal” y el seguimiento sistematizado y
documentado de los enfermos renales, cuyo resultado fue la propuesta de un
Modelo Sustentable y Sostenible de Salud Renal (91), diagramando actividades
sistematizadas con Atencion Primaria de la Salud (APS) desde el primer nivel
de atencidn, planificadas, programadas y con metas sanitarias evaluables por
medio de indicadores verificables, lo cual resultd posible mediante el disefio de
herramientas programéticas afines a la salud publica, con participacion de la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) y de muchos ministerios de
salud de los paises de la regién. La estrategia denominada Programa de Salud
Renal, aprobada en abril de 2002 por los delegados nacionales en una reunion
del Comité Latinoamericano en Costa Rica (92) fue el culmen de dicho
proceso, confirmandose en diciembre 2002 mediante la Declaracion de
Valdivia, que establecié un plan de accién a seqguir en cada pais, incluyendo a
la Argentina.

En nuestro pais, entre 2004-2005 y de manera conjunta con la Administracion
de Programas Especiales (APE) del Ministerio de Salud y Ambiente, bajo la
asistencia técnica de la OPS, representantes del sector de la seguridad social,
SAN y Confederacion de Asociaciones de Didlisis de la Republica Argentina
(CADRA), se dio marco a un programa encargado de representar los conceptos
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precedentes (31). En primer lugar, se realizé una encuesta en las Obras
Sociales, para conocer la evolucion del niamero de pacientes en didlisis,
comparandola con la situacion global del pais, para luego planificar y
programar un Modelo / Programa de Salud Renal especifico para la Seguridad
Social (unos 13 millones de personas), dentro del Plan Federal de Salud, con
un claro componente de incentivos.

Su desarrollo guardo similitud conceptual con el PAIR. Sus diferencias son una
consecuencia de la experiencia adquirida y un mayor conocimiento de los
requerimientos de salud publica, haciéndolo accesible para los organismos
normatizadores y fiscalizadores. Este Programa de Salud Renal conté con
soporte fundamental académico y cientifico de la SAN/CADRA y el apoyo
explicito mediante convenio de adhesion de la Camara Argentina de Productos
y Servicios de Terapia Renal y de numerosas organizaciones nacionales
vinculadas a los pacientes renales y al trasplante. Una de sus iniciativas
proponia el relevamiento de datos por intermedio de una Planilla de
Seguimiento y Matriz de Clasificacion, Remision y Regresion de la Enfermedad
Renal, con un objetivo de mejorar registros y resultados sanitarios de los
pacientes renales en todo el desarrollo del continuo (salud - enfermedad renal —
atencion - rehabilitacion), pero enfocando integralmente las enfermedades
cardiovasculares, renales y endocrino metabdlicas con estrategias de APS. El
programa promovia asi la identificacion temprana de la ERC, financiando los
estudios de busqueda de la enfermedad en la poblacién aparentemente sana,
definiendo un incentivo de reembolso econdmico para las obras sociales que
adhiriesen al sistema, incluyendo pacientes detectados en el programa por lo
menos un afio antes de la necesidad de entrar a dialisis (93). A pesar de un
acertado desarrollo teérico y mecanismos acordados para el financiamiento de
los registros e incentivos, la iniciativa no logré consolidar resultados concretos y
objetivos en la practica, con pocas coberturas adheridas a dicho programa.

En forma aislada, varias obras sociales provinciales (ej.: APROSS en Coérdoba,
IOMA en Buenos Aires) iniciaron la descripcibn de modelos y programas
orientados al fortalecimiento de la salud renal, con campafias de informacion
para beneficiarios y pacientes, ademas de trabajos conjuntos con entidades
cientificas y disefio de algoritmos de seguimiento (30).

Desde el punto de las iniciativas privadas, pueden citarse varios proyectos
desarrollados bajo el soporte de Fresenius Medical Care Argentina para la
deteccion temprana y prevencion de la enfermedad renal en la Argentina (94).
En el afio 2004, se inici6 el “Programa de prevencion de ERC en familiares con
vinculo de primer grado” orientado a familiares de los pacientes en tratamiento
dialitico: hasta Junio 2006 el programa evalu6 mas de 2.200 familiares,
estimando FGe por MDRD y/o proteinuria ajustada por sexo y edad,
encontrando una prevalencia de ERC superior al 30%. También se dieron
producciones de asociaciones nefrologicas regionales (ej.: provincia de
Coérdoba) que centraron sus estrategias en la elaboracion de algoritmos y
pautas de deteccion y seguimiento de pacientes, para su distribucién entre
nefrélogos y médicos de atencién primaria de su ambito de alcance.
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Muchas de estas tareas consolidaron su interés en la difusion de la
problematica de la enfermedad renal crénica con la articulacion a nivel mundial
de la iniciativa World Kidney Day (Dia Mundial del Rifién) de la National Kidney
Fundation y la International Society of Nephrology a partir de Marzo 2005,
implementandose diferentes modalidades a lo largo del pais (ej.: charlas sobre
factores de riesgo, puestos publicos de screening para proteinuria, hipertension
arterial e hiperglucemia), modalidad que se repite de manera anual en muchas
ciudades y provincias de la Argentina. Incluso la tematica ha cobrado un lugar
definido y relevante en los distintos congresos y convenciones nefrolégicas a lo
largo del pais.

A partir del afio 2009, en un cambio radical de enfoque sobre las estrategias
apropiadas para mejorar la deteccion precoz de los potenciales pacientes en
riesgo, la SAN a través del Grupo de Acciones Estratégicas para la Deteccion
de Enfermedad Renal Croénica inici6 una convocatoria especifica con las
principales entidades bioquimicas (tanto cientificas y gremiales) del pais, para
sentar la referencia nacional sobre los métodos validados y aplicables en el
pais para el diagnéstico precoz de pacientes. Con participacion de la
Asociacion Bioguimica Argentina (ABA), la Fundacion Bioquimica Argentina
(FBA) y la Confederacién Unica Bioquimica de la Republica Argentina
(CUBRA) se produjeron documentos conjuntos en cuanto a la validacién de la
ecuacion MDRD4 y los lineamientos principales sobre la estandarizacion de
métodos para medicion de creatininemia (95). Por otra parte, se establecieron
contactos directos con autoridades del Ministerio de Salud de la Nacion para la
realizacion de un estudio epidemioldgico a nivel nacional para estimar
prevalencia real de enfermedades crénicas no transmisibles (a desarrollarse en
2012), concretandose también la elaboracion conjunta de las Guias de Practica
para la Deteccion de Enfermedad Renal del Adulto en el Primer Nivel de
Atencion (32).

6.6 Discusion

En base a estos fundamentos teoricos, no puede soslayarse hasta aqui el
impacto que representaria la articulacion del manejo de la patologia renal
cronica en el disefo actual de los sistemas de salud. La elaboracion del corpus
cientifico sobre nuevos conocimientos epidemioldgicos de la enfermedad, con
su manifiesta correlacion con factores de riesgo cardiovascular y la mortalidad
por esta causa (96), junto a los avances en las herramientas de diagndstico
precoz que podrian poner bajo el cuidado correspondiente a pacientes
asintomaticos en forma adecuada, requieren un replanteo entre las
modalidades actuales de cuidado y las perspectivas de mejora de las mismas.
Si bien las oportunidades son muchas, estas se basan por lo general en la
correcta administracion de recursos para identificar a los pacientes en
verdadero riesgo sin “medicalizar” la vida de aquellos que no requieren
cuidados intensivos, y su éxito se basara en la mejor informacion compartida
entre el paciente y los diferentes niveles de atencion debidamente articulados.

En la actualidad mundial, la atencion especializada renal es entregada a través
de equipos multidisciplinarios en una instancia del 2° nivel de atencion, con un
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traslado progresivo hacia la intervencion del primer nivel en estadios precoces,
y dejando la alta complejidad y el cuidado mas intensivo a las necesidades de
las personas con IRC avanzada. Esta integracion en red es un fenémeno
reciente, aflorado en los primeros afios del presente milenio, incluso en
sistemas de salud mas avanzados.

En cuanto a la evaluacion de resultados de algunos de estos sistemas
implementados, la experiencia de Richards (23) en el Reino Unido en 2008
atribuye un resultado meritorio a la articulacion de una estrategia sistematica de
deteccion precoz sumada a un programa de gestién de la enfermedad (disease
management), consiguiéndose una buena calidad de derivacién entre niveles,
sin sobrecarga de los servicios nefrologicos. En este mismo pais, los miembros
del estudio NEOERICA (Stevens y cols.) validaron la necesidad de bases de
datos que estandaricen el manejo y derivacion de pacientes de acuerdo a FGe
y condiciones comoérbidas como herramienta fundamental para hacer mas
efectivos los mecanismos de cuidado y manejo entre niveles (97). A similares
conclusiones arriban Gentile y cols. (98), explicitando como arma crucial para el
éxito la claridad de conceptos y comunicacion. Por otra parte, Rutkowski y cols.
(99), en una evaluacién de efectividad clinica sobre la calidad de cuidado y
gestion de pacientes con ERC en una organizacion prepaga de salud en EEUU
(Kaiser Permanente) determinaron que es posible obtener y sostener buenos
resultados de manera organizada a largo plazo, pero considerando que la
dinamica de manejo ofrece aun muchas alternativas y posibilidades de mejora.

Cabe sefalar, sin embargo, que la evidencia existente con respecto a los
diferentes modelos prestacionales de atencidn a personas con enfermedad
renal cronica instala decididamente la idea de no confiar anicamente en la
pronta remision a un especialista nefrélogo como alternativa de manejo integral
de los casos. Desde el rigor de la evidencia clinica s6lo un trabajo randomizado
ha intentado dilucidar de manera comparativa la efectividad de los diferentes
modelos, quedando suposiciones empiricas para avalar tales propuestas.
Muchos de los estudios aqui relevados son descriptivos, confiando en los
hallazgos clinicos individuales del paciente antes y después de un periodo
determinado de exposicion a estas estrategias. Sin un grupo de comparacion,
es dificil de interpretar y validar los cambios observados en estos estudios
desde el maximo rigor de la evidencia cientifica. Los efectos de los modelos de
atencion en la salud son en este contexto dificiles de evaluar. El antes citado
trabajo de Harris y col (88), Unico estudio aleatorizado con adecuado disefio
metodoldgico identificado en la busqueda, no encontré diferencias en los
resultados de los pacientes que reciben atencion por equipos multidisciplinarios
en comparacion con la atencion estandar. Pero a pesar de ser un ensayo de
razonable calidad, con grupos muy similares al inicio del estudio, los dos
modelos de atencion se aplicaron de forma simultanea en una misma unidad
hospitalaria atendiendo pacientes ambulatorios. El personal era “independiente”
pero la oportunidad de “"contaminacion" entre los dos grupos fue alta. De
hecho, el nUmero de visitas a la unidad fue similar en la rama intervencion y
estandar de cuidado, asi como el rubro sobre prescripcion de medicamentos.
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También se identific6 una aspiracion dicotomica en el pensamiento sobre el
manejo de la ERC que tal vez no sea reflejada verdaderamente en los estudios
hasta la fecha. Al igual que la literatura de evaluacion, hubo una fuerte
tendencia de muchos autores que proponen la necesidad de la derivacion
precoz al especialista en Nefrologia. Otros, sin embargo, adoptan un enfoque
mas coherente con la légica de las enfermedades crénicas y el reconocimiento
de la necesidad de un enfoque colaborativo en todas las disciplinas; esto
implica la utilizacién de los conocimientos para mejorar la atencién a un gran
ndmero de personas con la intensidad y combinacion de capacidades
adaptadas a la persona-paciente y sus verdaderas necesidades clinicas.

Cabe destacar también que en toda esta literatura rara vez se identifica y
mensura la incertidumbre: los autores, de manera recurrente, siempre reiteran
preceptos, creencias y suposiciones en la elaboracion de sus ensayos. La
diversidad en general de los estudios provoca dificultades a la hora de
identificar precisiones desde la evidencia cientifica.

Al final del camino, la realidad sigue siendo preocupante y requiere (tal cual se
propone en las iniciativas globales sobre la problematica) la implementacion de
politicas racionales, consensuadas y continuas para el enfoque de la patologia.
Owen (100), haciendo un comentario genérico sobre los diversos objetivos de
cuidado en la salud renal ya establecidos hace mas de 20 afios (teGricamente
conocidos y consensuados entre los niveles de atencion) y luego de una
revision completa de los resultados obtenidos en ese lapso sobre indicadores
de efectividad y calidad de atencion en pacientes renales cronicos, observé que
los mismos no se cumplen en los EEUU, registrandose aun bajos porcentajes
de pacientes hipertensos o diabéticos con control de sus parametros de
seguimiento, 0 una escasa derivacion a consultas nefrolégicas y elevadas
tasas de pacientes que ingresan a didlisis sin adecuado manejo previo y
accesos vasculares de urgencia. Mas alla de los analisis desde la evidencia
disponible sobre los modelos propuestos, esta realidad sigue siendo el foco de
preocupacion y desafio continuo hacia el cual dirigir los mejores esfuerzos
estratégicos.
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La experiencia en terreno

Para hacer la integracion de los conceptos vertidos en el marco teérico y
siguiendo el relato metodoldgico propuesto, la etapa de intervencién busco
consolidar dichas estructuras con la informacion incipiente proveniente del
ambito local (recogida a través de citadas entrevistas con expertos) pero
traducida con datos concretos de la realidad prestacional.

Esta traduccion de datos prestacionales en ambito real se concretdé con la
implementacion de la Campafa de Salud Renal, una iniciativa de informacién
general articulada entre IAPOS y la SBSF, disponible en todos los laboratorios
de la ciudad de Santa Fe, extendida durante 9 meses y dividida en dos etapas:
- la primera, relacionada a la medicion de creatininemia y aplicacién
automatica de MDRD4 aun in prescripcion médica a todo paciente que
concurriese a realizacion de analitica sanguinea (Julio-Septiembre 2010)
con objetivo de mensurar la situacién real de prevalencia, conducta
prescriptiva y difusion de la problemética;
-y la segunda, en la cual los resultados obtenidos fueron devueltos a los
pacientes para su empoderamiento y conocimiento informado de los
meédicos prescriptores (Enero-Junio 2011).

Sus fundamentos, logistica de implementacion y sisteméatica de analisis fueron
planteados en la descripcién metodoldgica precedente, presentandose aqui un
enfoque sobre los resultados de la misma.

7.1 Aplicacion sistematica de estimacion del filtrado glomerular
7.1.1 Prevalencia de FGe menores a 60 ml/min y validacion MDRD4

La muestra evaluada consisti6 en 15377 pacientes ambulatorios consecutivos
(15.8% de la poblacién adscripta total), realizandose una medicion inicial de
CrP a cada uno, sobre la cual se aplicé ecuacion MDRD4, consignando género
y edad a partir del informe preanalitico del Acto Bioquimico (Tabla ).

Tabla I: Datos generales por género, edad y FGe alterados

" género muestas totales  edad FGe < 60 mymin [CECTIATY
femenino 10095 66% | 50.1 [ 2057 20% Para FGe alterado
masculino 5282 34% | 529 677 13% 1.58

La prevalencia de FGe <60 ml/min encontrada fue 17,7% (2724 ptes). En el
grupo A (CrP solicitadas) se consignaron 3801 pedidos de CrP, detectandose
875 casos de IRC potencial (EfDx = 23%, 1 caso de FGe <60 ml/min c/4.3 CrP
pedidas). Las 11576 CrP restantes se realizaron como parte del screening
(grupo B, 75% de las determinaciones totales) encontrandose alli otros 1832
FGe alterados (Tabla Il).
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Tabla Il: Datos por niveles de FGe (generales y grupos de evaluacion)
variables TOTAL | FGe < 60 ml/min FGe < 30 ml/min
# muestras 15377 2724 (17.7%) 233 (1.5%)

media edad (DS) IEEIE) 59.9 (10.8) 53.9 (12.5)
ML YOO  77.3 (20.9) 48.3 (12.8) 11.6 (12.3)
WO GICOM  1.04 (0.79) 1.69 (0.65) 6.49 (3.31)
grupo A 3801 (24.7%) | 875 (23.1%) 84 (2.2%)
grupo B 11576 (75.3%) | 1832 (15.9%) 153 (1.3%)

Este numero adicional de pacientes (+209%) con probable patologia no
hubiese sido detectado de acuerdo al criterio observado en la orientacion de la
prescripcibn médica inicial (p < 0.0001). Dado que los valores de CrP vy la
prevalencia de IRC se incrementan con la edad, se efectu6 un analisis
estratificado de efectividad diagndstica por deciles etarios, entre los 40 y los 70
afos. En el mismo se evidencio que aplicar la estrategia de screening de CrP +
MDRD4 a partir de los 50 afios tendria la misma probabilidad de hallar un
potencial caso de IRC que esperar a las prescripciones de CrP por parte de los
médicos (EfDx = 1 caso de FGe <60 ml/min c/4.3 pacientes), como se describe
en la Tabla Ill.

Tabla Ill: Comparativa de efectividad diagndstica Grupo A vs B (en deciles)

Grupos total / % FGe <60 ml/min 1 FGe alterado cada
A (CrP solicitadas)| 3801 25% 875 23% 4.3 pacientes
B (en deciles)
40 a 50 afos 2647 17% 334 13% 7.9 pacientes
50 a 60 afios 3670 24% 668 18% 5.5 pacientes
60 a 70 afos 3704 24% 1021 28% 3.6 pacientes
> 50 afos 7374 48% 1689 23% 4.3 pacientes
TOTAL 15377 2724 18% 5.6 pacientes |

De los 2724 pacientes con FGe <60ml/m detectados, 880 realizaron un nuevo
control de CrP + MDRD4 luego de 3 meses por prescripcion médica. La validez
de los resultados se evalu6 comparativamente a través de una tabla
tetracdrica. La proporcion global de casos confirmados fue del 58%, con un
precision diagnostica sensiblemente mayor en la reevaluacion de las
mediciones iniciales de FGe <30 ml/m (96 pacientes, 11% de las
reevaluaciones): en este grupo el rechequeo de MDRD4 confirmé el
diagnostico en el 75% de los casos. Los indicadores de EfDx por grupos se
muestran en la Tabla IV.

Tabla IV: Efectividad diagnostica de ecuacion MDRD4
Indicadores de | ler FGe alterado  repeticién de FGe (> 3 meses)

Efectividad Dx | totales en <60 ml/min | en <30 ml/min
sensibilidad 53% 51% 73%
especificidad 70% 77% 98%

VP (+) 99% 51% 71%
VP (-) 97% 23% 2%
LR (+) 1.75 2.21 37.5
LR (-) 0.68 0.63 0.28

VP: valor predictivo; LR: likelihood ratio
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7.1.2 Modalidad de prescripcion: resultados y costos

Al inicio de la campafia se observo una alta tasa de prescripcion médica de UrP
en relacion a las CrP solicitadas (4398 vs 1661, tasa UrP/CrP = 2.2), lo cual se
muestra en sentido contrario a las estrategias de deteccion precoz. El 41% de
las solicitudes analiticas recibidas incluian UrP (36% de forma aislada)
mientras que solo el 23% incluian CrP. Las solicitudes de analitica recibidas
durante la campafa correspondieron a 1005 médicos adscriptos al sistema
ambulatorio de IAPOS; 568 (56.5%) pidieron CrP al menos una vez, mientras
que el 50 % de las 3801 CrP solicitadas se concentro en 79 médicos (7,8 %).
Las especialidades con mas solicitudes de CrP fueron Nefrologia (58%),
Hematologia (43%), Medicina General (39%), Cardiologia (36%) y Urologia
(34%); sin embargo, estas especialidades soélo cubrieron el 25.9% de la
poblacién estudiada (3980 pacientes). De los 15337 pedidos de analitica, 165
(1.1%) correspondieron a los 8 nefrélogos inscriptos en el sistema (0.26% de
las consultas mensuales totales ambulatorias). En la Tabla V se muestra la
distribucion observada de pedidos de UrP y CrP en las especialidades que
condensaron el 75% de las consultas.

Tabla V: Distribucién de prescripcion por especialidades

% pedidos con con UrP Sin ID % FGe
Especialidad totales CrP aislada positiva <60
Clinica Médica 24% 26% 42% 33% 19%
Cardiologia 15% 36% 45% 19% 26%
Cirugia General 10% 18% 36% 47% 14%
Ginecologia 10% 9% 38% 54% 10%
Urologia 6% 34% 30% 36% 15%
Medicina General 6% 39% 31% 31% 20%
Traumatologia 4% 6% 52% 42% 20%
TOTAL (promedios) 76% (24%) (39%) (37%) (18%)

Como dato adicional, dentro del grupo de UrP solicitadas en forma aislada se
encontraron 986 (51%) de los 1832 casos con FGe < 60 ml/min, siendo
posiblemente estos pacientes sospechados por los médicos prescriptores como
portadores de IRC y evaluados con intencion diagndstica positiva, pero
utilizando metodologia errénea. Si a esto se adiciona el resto de pedidos en los
cuales no se incluyo CrP, el numero de casos sin deteccion precoz se hace
mas amplio (Tabla VI).

Tabla VI: Prevalencia de FGe alterados en pedidos con UrP aislada o sin ID+
60 a 30 ml/min | 2491 | 92% 871 62% 815 64% | 1686 | 67%
< 30 ml/min 233 8% 115 49% 31 13% 146 63%

TOTAL 2724 986 38% 846 22% | 1832 | 67%

Para evaluar gastos (erogacion total por una estrategia sanitaria determinada) y
costos (valor incurrido por unidad de resultado obtenido (14)) se tomaron como
referencia los valores en unidades bioquimicas (UB) y monetarios asignados en
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el convenio vigente entre IAPOS y SBSF al momento del estudio para: a) UrP
(1.5 UB = $7.73), b) CrP (2 UB = $10.31) y c¢) CICr (5 UB = $25.75). Dentro del
acuerdo de financiamiento se establecio a su vez un valor diferencial para CrP
+ MDRD4 (2.5 UB = $12.88), a pagarse a los laboratorios bioquimicos por cada
mes de aplicacion. El gasto total incurrido de acuerdo a prescripcion médica
orientada con intencion diagnostica positiva para IRC (UrP + CrP + CICr) fue =
$77.886 ($24.962/mes), mientras que aplicar la estrategia de screening (CrP +
MDRDA4) a los 15337 pacientes evaluados requeriria $96.808 (gasto adicional =
$32.269/mes, +29%, Tabla VII)

Tabla VII: Gasto y costos comparativos entre estrategias (general y > 50 afios)

gasto total /por mes \ Prescripcion actual (A) Screening (B) diferencia (%)
General $77886 / $24962 $96808 / $32269 | $32269 (+29%)
> 50 afios $46863 / $15621 $57045 / $19015 | $10182 (+22%)

Ya que la prescripcion médica actual no asegura la aplicacion de MDRD4, se
estimaron dos escenarios potenciales: el primero (“situacion ideal”) asumiendo
uso de la ecuacion al 100% de las CrP por prescripcion médica; el segundo con
aplicacion de MDRD4 a partir de la proporcién de pedidos orientados como
intencidn diagndstica positiva sobre un pool de 2/3 de las solicitudes analiticas
recibidas (% PrM de CrP + CICr = 32.4%): este valor se asumio como situacion
de “aplicacion real” de MDRD4.

En base a estas definiciones, se hubiesen requerido $36,69 por caso potencial
de IRC detectado en el screening vs $89,01 (+ 142%) por prescripcion médica
en situacion “ideal”, o bien $278,16 (+ 778%) considerando su aplicacion al
32.4% de los casos (situacion real).

Aplicando una segmentacion etaria para el analisis econémico, se estimo el
impacto del screening en pacientes mayores de 50 afios. El gasto total de este
enfoque seria = $57.045 ($19.015/mes) vs $46.863 ($15.621/mes) en el grupo
de prescripciones meédicas, representando un monto adicional = $10.182
($3.394/mes, + 21,7%). Sin embargo, el costo por caso detectado consolida la
brecha de costo efectividad favorable a la estrategia screening = $26,87 vs
$63,32 con prescripcion médica ideal (MDRD4 a todos los casos) y $ 195,26 en
su aplicacion estimada real. Sostener la modalidad actual de orientacion de
recursos diagnosticos no solo incrementaria hasta 7.8 veces el costo por caso
detectado en situacion real, sino que perderia potencialmente la oportunidad de
deteccion en 2444 pacientes (Tabla VIII).

Tabla VIII: Costo x caso detectado entre estrategias (general / > 50 afos)

costo/caso (+) General \ # casos > 50 afios # casos
Screening $36,69 2724 $26,87 1471

MDRD "ideal" $89,01 (+ 142%) 875 $63,32 (+135%) 740

MDRD "real" $278,16 (+758%) 280 $195,26 (+626%) 240
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7.1.3 Cambios en la conducta prescriptiva

De acuerdo a las caracteristicas prescriptivas para analitica y la baja tasa de
consultas nefrolégicas observadas, se evalud la estrategia de induccion sobre
la prescripcion médica impulsada por la campafia. La misma, consistente en la
entrega de informaciéon adecuada y procesada a pacientes en general (y
especificamente en el caso de patologias cronicas) generaria impactos
sanitarios positivos a partir del empoderamiento, entendido como la apropiacion
responsable del autocuidado y la participacion consensuada en la toma de
decisiones sobre su salud. Este contacto con el paciente y el médico tratante
en base a un lenguaje comun y con transparencia de informacién constituye
uno de los factores cruciales para la sustentabilidad de los sistemas sanitarios
y sus resultados (19). Luego de un andlisis de oportunidad estratégica, se
decidié enviar los resultados de la campafa (CrP + MDRD4) en mano de los
pacientes a sus médicos tratantes (hayan o no hecho esta prescripcion) como
estrategia de induccién, evaluando su impacto mediante tres indicadores
definidos (el formato del informe enviado se describe en el Gréfico ).

Firma y Sello del Profesional

bl = “Si el valor del Filtrado Glomerular estimado por formula MDRD modificada es menor a 60 ml por
minuto, el IAPOS le sugiere unaconsulta con un especialista en Nefrologia para evaluar su saludrenal”.

E@% Esta recomendacién esta avalada por la ISN (International Society of Nephrology), la SAN (Sociedad
LLLEYA Argentina de Nefrologia) y Ministerio de Salud dela Nacién.

La media mensual de solicitudes de UrP en los 6 meses previos al inicio de la
campanfa (Enero a Junio 2010, = 4589), era claramente elevada en relacién a
las solicitudes de CrP (1661, el 16% de los pedidos médicos). Tomando el
mismo periodo, esta metodologia arrojaba una tasa UrP/CrP = 2.71 (es decir,
casi 3 UrP por cada CrP solicitada). La media de consultas nefrologicas fue =
153 (0.26% sobre las 59370 consultas ambulatorias totales).

Definidos los indicadores, se propusieron como objetivos: a) disminuir la tasa
UrP/CrP < 1; b) duplicar las solicitudes de CrP; y c) duplicar el nimero de
consultas nefrolégicas mensuales. Durante la observacion los indicadores
fueron modificandose sensiblemente: a) la tasa UrP/CrP pasé a 0.92 (p =
0.0067) al cierre de la campafa y manteniéndose en promedio de 0.96 a los 6
meses de finalizada la misma; b) el niumero de CrP por prescripcion médica
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ascendio a 2151 al final de los 3 meses (+ 29,5%, p = 0.0043) y hasta 4625
(+159%) luego de 6 meses transcurridos de la campafa, encontrandose este
analito en el 36% de los pedidos médicos (p < 0.0001), manteniéndose las
solicitudes de UrP estables (media = 4242); c) el niumero de derivaciones a
Nefrologia se elevo hasta alcanzar sélo las 240 consultas/mes (+58%, p = NS)
como valor maximo. La evolucion de estos resultados se muestra en la Tabla
IX 'y el Grafico Il.

Tabla IX: Cambios en los indicadores de conducta prescriptiva
semestre

indicador previo Obijetivo al cierre a 6 meses p=

tasa UrP/CrP 2.71 <1 0.92 0.96 0.0001
# CrP solicitadas 1661 Duplicar | 2151 (+ 29%) | 4625 (+159%) | 0.0043
# consultas nefrolégicas 153 Duplicar | 175 (+14%) 240 (+57%) NS
Gréafico Il: Ewlucion de indicadores de prescripcion médica
300
L 250
L 200
t 150
t 100
t 50
-0
. % UrP C—3% CrP tasa U/C (x 100) = = = = # consultas nefrolégicas

7.2 Algoritmos de estudio, seguimiento y derivacion entre niveles de
atencién

Se presentan a continuacion los esquemas definidos y consensuados entre las
instituciones intervinientes y sus expertos en la materia. Se tomaron como base
para su realizacion las nociones sobre parametros de referencia desde guias
clinicas y/o programas de salud renal implementados en otros paises y
regiones (ej: Espafia, Reino Unido, Uruguay, Colombia) y del medio local
(26,27,28,29,30,31,32,33). Los conceptos aqui definidos intentan establecer un
esquema sintético de este corpus temético, simplificado hacia la aplicacion
efectiva en la interaccion del primer y segundo nivel de atencién (médicos de
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atenciéon primaria y nefrélogos), como arma estratégica inicial en la
conformacion de un sistema integrado.

7.2.1 Algoritmo de seguimiento médico

El objetivo del disefio de esta herramienta estaba orientado a la interpretacion
correcta y simultanea entre los niveles de atencién intervinientes sobre la
problematica de la salud renal y las medidas claves a implementarse para el
diagnostico y cuidado de los pacientes. Sin caer en mecanismos extensos ni
flujogramas ideales de comunicacién entre niveles o guias clinicas de dudosa o
compleja aplicacion practica (instrumentos respetables desde la proposicién
tedrica, pero sin correlato operativo en lo factico, de acuerdo a las experiencias
previas de implementacién en otros programas, comentadas por los paneles de
expertos consultados), esta alternativa propuesta se circunscribié a una
sintesis del conocimiento basico sobre las herramientas de diagnéstico,
clasificacion, competencias de atencion y alertas de derivacion sobre la ERC, a
plasmarse en una carilla de extension, en lenguaje accesible, para su facil
distribucion y aplicacion genérica en los diferentes ambitos de atencion médica.

El esquema esta precedido por breves textos introductorios a la probleméatica
de la enfermedad renal. Se definieron también los métodos propuestos para la
valoracion de la funcion o lesion de los rifiones, consignandose el uso de la
ecuacion MDRD4 a partir de mediciones de CrP y la medicién de proteinuria a
partir de tiras reactivas (dipsticks) como método disponible en todos los niveles
de atencién. Luego se presenta un recordatorio de la funcion inherente a la
medicina del primer nivel de atencion, en relacion al control de factores de
riesgo cardiovascular modificables y medidas generales de renoproteccion.

A continuacion se propone una modificacion de la clasificacion de la ERC
original de la guia K/DOQI segun los aportes de Glassock (54) y las Guias del
NICE (26), desglosando el estadio 3 en dos niveles de acuerdo a FGe (A: 60-
45 y B: 45-30 ml/min) y revalorizando la importancia de la presencia de
proteinuria en la identificacion de pacientes con mayor riesgo. La
intencionalidad de esta modificacién propone una distincién condicional entre
las competencias por niveles de atencion como orientacion para el manejo y
seguimiento. En el modelo definitivo, se circunscribid la competencia
nefrologica estricta a aquellos pacientes con FGe < 45 ml/min (estadio 3 B en
adelante); el resto de los pacientes ERC (un 80%, de acuerdo a estimaciones
de prevalencia) puede ser destinado al manejo so6lo en el primer nivel de
atencion (estadio 1 y 2, 63%) o bien compartido entre médicos de atencion
primaria y nefrélogos (estadio 3 A, alteracion del FGe 45-60 ml/min sin
proteinuria, 20%):
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=»Estadio 1: FG > 90 ml/min (con o sin p) ATENCION PRIMARIA
= Estadio 2: FG 90 — 60 ml/min (con o sin p)

= Estadio 3 B: FG 45 — 30 ml/min )
= Estadio 4: FG 30 — 15 ml/min (predialisis) NEFROLOGIA
= Estadio 5: FG < 10-15 (tratamiento sustitutivo)

Al cierre, se definen los 4 criterios de alerta para la derivacion a Nefrologia:
- FGe <45 ml/min
- caida acelerada del FGe
- proteinuria de aparicion reciente o agravamiento de la misma
- hipertension arterial de dificil manejo

Luego del disefio primario del mismo, la propuesta fue enviada a los
dispositivos de difusiébn dependientes de la Direccion de Promocién vy
Proteccion de la Salud (Ministerio de Salud de la Provincia de Santa Fe) para
su distribucién en todos los centros de atencion primaria y hospitales publicos
de la provincia. Se presenta el formato definitivo el algoritmo elaborado; el
mismo es actualmente distribuido por la DPPS/MSP en todos los centros de
salud periféricos y hospitales publicos de la provincia:
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DIAGNGSTICO Y MANESO
DE LA ENFERMEDAD RENAL CRONICA (ERO

La ERC tiene alta prevalencia (> 6%) e infradiagnéstico. Su carécter progresivo y modificable
requiere medidas que faciliten la deteccién en estadios tempranos, evitando la progresién de la
enfermedad, la inadecuada prescripcion de medicamentos, el desarrollo y morbimortalidad de
las complicaciones cardiovasculares (CV) asociadas y la referencia fardia a Nefrologia.

El Filtrado Glomerular es la mejor forma de evaluar funcién renal global. Se estima mediante la
ecuacion MDRD 4, a partir de la creatininemia, el sexo y la edad del paciente.
Ofro factor de alerta es la presencia de proteinurig, indicador precoz de dafio renal.
La presencia de ERC aumenta el riesgo cardiovascular > 11 veces a partir de FG < 45 ml/min.

Definiciones {valores sostenidos > 3 meses) Métodos de medicién
@ Insuficiencia renal: Filtrado Glomerular < 60 ml/min ® Creatininemia + ecuacion MDRD 4
® Dario renal: Proteinuria positiva (severa > 1g/l) @ Tira reactiva de orina

ROL DEL MEDICO DE ATENCION PRIMARIA EN LA ATENCION DEL PACIENTE ERC

Control, seguimiento y tratamiento de los PACIENTES EN ESTADIOS 1, 2 y 3 A, participando
activamente en SISTEMAS DE REFERENCIA y CONTRARREFERENCIA CON EL EQUIPO
MUILTIDISCIPLINARIO (cardi6logo - endocrinblogo - nutricionista - frabajador social)

® Tratar los FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR MODIFICABLES: tabaquismo, sedentarismo, sobrepeso,
HTA, dislipidemia y DBT, de acuerdo a consensos vigentes.

@ Adoptar medidas de RENOPROTECCION:
-IECA y/0 ARA 2 como antihipertensivos y antiproteindricos + dieta hiposédica
-Alertar sobre factores reversibles que podrian agravar la ERC: uso de drogas nefrotoxicas, adecuar dosis de farmacos
segun filtrado glomerular, contrastes iodados, infecciones, obstruccion urinaria, deshidratacion, insuficiencia cardiaca.

Estadios FGe (ml/min) % ptes Medidas Basicas Seguimiento
Control de proteinuria .
1 Y 2 > 60 63% gg:;:g: 32 E'g%y ofros factores ﬁ:ﬁ:;lﬁg
de riesgo CV modificables
Atencién
3A 20% Akpar
Nefrologia

¢CUANDO CONSULTAR CON EL NEFROLOGO?

e Caida del FGe a menos de 45 ml/min @ Rapido deterioro del FGe (4-6 ml/min/afio)
® HTA de dificil control ® Aparicion de proteinuria y/o agravamiento de la misma

Esta guia fue elaberada en forma conjunta por la Asociacidn de Nefrolegio de Santa Fe y el Ministerio de Salud de la Provincio, y cuenta con el aval del Grupo de Acciones Estratégicas

para lo Prevencidn de la Enfermedad Renal Crinica de la Sociedod Argenting de Nefrolegio. __*
4’;‘;
MINISTERIO DE SALUD GOBIERNO DE SANTA FE
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7.2.2 Algoritmo de seguimiento bioquimico

A partir del mismo esquema de clasificacion modificado (basado en valor de
FGe x MDRD4 y presencia de proteinuria por tira reactiva) del algoritmo médico
propuesto, se ordenaron tanto las frecuencias tentativas de consulta como el
seguimiento analitico requerido en cada estadio. El modelo se consensud con
todas las entidades intervinientes (ANSF / IAPOS / SBSF / DPPS / MSP),
definiéndose el siguiente esquema:

> Estadios 1y 2:

Las mediciones analiticas no tendran una frecuencia definida, recomendandose

el seguimiento anual de creatininemia + FGe y proteinuria.
* Los controles de perfil lipidico deberan establecerse de acuerdo a la
presencia de factores de comorbilidad cardiovascular (obesidad,
hiperlipemia familiar, diabetes).

> 4 Estadio 3 a:
Cada 6 meses:
- creatininemia + MDRD
- Orina completa
- Hemograma
- lonograma plasmatico
Glucemia y Hb glicosilada: segun control de glucemia en caso de DBT
* Los controles de perfil lipidico deberdn establecerse de acuerdo a la
presencia de factores de comorbilidad cardiovascular (obesidad,
hiperlipemia familiar, diabetes).

> Estadio 3 a (con proteinuria) y 3 b (con o sin proteinuria):
Cada 4 meses:
- creatininemia + MDRD
- Orina completa
- Hemograma
- lonograma plasmatico
Cada 6-12 meses:
- Calcemia/Fosfatemia
- Fosfatasa alcalina
- iPTH
* la decision se debe tomar de acuerdo a si los valores basales estan
elevados y segun progresion de la ERC =» en particular para iPTH)
Glucemia y Hb glicosilada: segun control de glucemia en caso de DBT
* Los controles de perfil lipidico deberan establecerse de acuerdo a la
presencia de factores de comorbilidad cardiovascular (obesidad,
hiperlipemia familiar, diabetes).

> Estadio 4:

Cada 3 meses:
- creatininemia + MDRD
- Orina completa
- Hemograma
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- lonograma plasmético
- Albuminemia
- Urea en orina 24 hs (calculo de la Ingesta Proteica Estimada)
Cada 3-6 meses:
- Calcemia/Fosfatemia
Cada 12 meses:
- Fosfatasa alcalina (cada 6 meses si iPTH esta elevada)
- IPTH (cada 6 si los valores son elevados y/o esta en tratamiento con
derivados de la Vit D)
- Ferremia, Ferritina y % saturacion transferrina (cada 6 meses si la Hb <
10 gr/dl y/o el paciente esté recibiendo tratamiento con EPO)
* la decision se debe tomar de acuerdo a si los valores basales estan
elevados y segun progresion de la ERC
Glucemia y Hb glicosilada: segun control de glucemia en caso de DBT
* Los controles de perfil lipidico deberan establecerse de acuerdo a la
presencia de factores de comorbilidad cardiovascular (obesidad,
hiperlipemia familiar, diabetes).

> 4 Estadio 5:
Cada 1 mes:
- creatininemia + MDRD
- Orina completa
- Hemograma
- lonograma plasmaético
*La frecuencia de estos andlisis estara determinada por la evolucién del
paciente y la urgencia clinica
Cada 3 meses:
- Albuminemia
- Urea en orina 24 hs (calculo de la Ingesta Proteica Estimada)
- Calcemia/Fosfatemia
Cada 6 meses:
- Fosfatasa alcalina (cada 3 meses si iPTH esta elevada)
- iPTH (cada 3 si los valores son elevados y/o est4 en tratamiento con
derivados de la Vit D)
- Ferremia, Ferritina y % saturacion transferrina (cada 3 meses si la Hb <
10 gr/dl y/o el paciente esta recibiendo tratamiento con EPO)
* Los controles de perfil lipidico deberan establecerse de acuerdo a la
presencia de factores de comorbilidad cardiovascular (obesidad,
hiperlipemia familiar, diabetes).

7.3 Eficiencia econdmica entre estrategias: analisis costo efectividad

Tomando las experiencias mas efectivas y probadas de la bibliografia, y
considerando ademas los datos obtenidos tanto en la experiencia de terreno
como de los algoritmos sobre consumos y manejo entre niveles propuestos, se
desarrolld un andlisis de costo efectividad entre las diferentes opciones de
deteccidn, adicionando un seguimiento a 1 afio de los potenciales pacientes
detectados, considerando la perspectiva del IAPOS en la conformacién de
costos y articulacion de niveles. Se agregbé como cierre, en base a referencias
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de la bibliografia recabada (85) la estimacion de ahorros potenciales por costos
de didlisis evitados al enlentecer la velocidad de progresion de la patologia.

7.3.1 Deteccion

Se seleccionaron 6 estrategias primarias:

1) Modelo actual: es la estrategia observada en la experiencia de terreno
como practica prescriptiva habitual, donde existe una escasa frecuencia
de solicitud de creatininemia y una utilizacion estimada muy escasa del
FGe por MDRD.

2) Mundial: es la estrategia aplicada en varios paises del mundo de
manera existosa (también denominada “cribado por seleccion”),
consistente en el informe automatico de FGe cada vez que se registra
una solicitud de creatininemia (aplicable a pacientes > 18 afios y con los
criterios de exclusion de la ecuacion)

3) IAPOS etapa 1. define el criterio de realizar CrP + MDRD4 auln sin
solicitud médica, consistiendo en un screening directo; con un aumento
en la probabilidad de deteccion de casos, también lo harian los costos,
persistiendo el dilema de un potencial componente ético.

4) IAPOS etapa 3: bajo el mismo concepto de la estrategia Mundial, pero
partiendo de un incremento basal en las solicitudes de creatininemia
luego del cambio de conducta prescriptiva alcanzado; esta estrategia e
encuentra actualmente en vigencia como continuidad de la campafia.

5) MSP: el Ministerio de Salud de la Provincia propuso una estrategia
similar a la Mundial y IAPOS 3 en cuanto a la aplicacion automética de
MDRD4, pero ampliando las realizaciones de creatininemias a los casos
donde se registrase un pedido de uremia aislado (suponiendo intencion
diagnéstica positiva pero por método erréneo).

6) SSMR: la Secretaria de Salud de la Municipalidad de Rosario
implemento la realizacion de creatininemia (aun sin prescripcion médica)
+ MDRD4 a todos los pacientes > 50 afos aunque sin informe
automatico; los individuos con FGe < 30 ml/min son ingresados en un
programa de manejo entre los niveles de atencién primario y secundario.

Como las estrategias solo se enfocaban en el diagndstico genérico de IRC sin
aportarse lineas especificas sobre el rubro el dafio renal (presencia de
proteinuria), se propusieron 4 estrategias adicionales considerando la
aplicacién sistematica de proteinuria por tira reactiva y/o microalbuminuria,
orientadas a toda la poblacion o aplicadas a los individuos > 50 afos.

7) MDRD + prot: adiciona a la base de la estrategia Mundial, la medicion
de proteinuria por tira reactiva como screening.
8) MDRD + prot > 50: igual a la previa, limitada a los individuos > 50 afios.
9) MDRD + prot + albU: adiciona al screening de proteinuria por tira
reactiva una solicitud de albuminuria a los pedidos de creatininemia
10)MDRD + prot + albU >50: igual a la previa, en individuos > 50 afos.
73.1.1 Efectividad
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Para determinar la efectividad de cada estrategia se conformaron ecuaciones
en base a la probabilidad de solicitudes analiticas y controles de consulta
clinica ocurridos o programados (tomados de la bibliografia y los datos de la
experiencia de terreno de la Campafa Salud Renal IAPOS etapa 1):

Actual 1 ]025] 1 |042| 1 |0.002 0 0 1 0.3 2 1
Mundial 1 /028] 1 |0.33] 1 |0.002 1 1 1 0.3 2 1
IAPOS etapa 1 1 1 1 ]042| 1 |0.002 1 1 1 0.3 2 1
IAPOS etapa 3 1 /034 1 |033] 1 |0.002 1 1 1 0.3 2 1
SSMR 1 /056 1 |042| 1 |0.002 1 1 1 0.3 2 1
MSP 1 |025] 1 |042] 1 |0.002 1 1 1 0.3 2 1
MDRD + prot 1 ]025] 1 |042| 1 |0.002 1 1 1 1 2 1
MDRD + prot > 50 1 /056 1 |042| 1 |0.002 1 1 1 1 2 1
MDRD + prot + albU 1 |025] 1 |042] 1 |0.002 1 1 1 1 2 1
MDRD + prot+albU>50| 1 |0.56| 1 |042] 1 ]0.002 1 1 1 1 2 1

Para evaluar la efectividad de las alternativas se consideraron las siguientes
preguntas y formulaciones:

¢,Como estimar la poblacién objetivo (PO)?
A total de poblacién
B % de personas entre 18 y 70 afios
PrAn % personas con solicitud de analitica x mes
PO= A*B*PrAn

Ay B: afiliados IAPOS a Junio 2011 = 514.677 (68% entre 18-70 afios);
PrAn: 8.1%, datos de CSR IAPOS etapa 1

¢ Como estimar la probabilidad diagnéstica (PDx) de cada estrategia?
A continuacion se desglosa la composicion de probabilidades por estrategia:

ACTUAL = P solicitud CrP * P FG<60 * P recheck(+) * P MDRD
MUNDIAL = P solicitud CrP * P FG <60 * P recheck (+)

IAPOS 1 = P solicitud CrP * P FG <60 * P recheck (+)

IAPOS 3 = P solicitud CrP * P FG <60 * P recheck (+)

SSMR = P solicitud CrP * P FG<60 * P recheck (+) * P FG<30
MSP = P solicitud CrP * P FG <60 * P recheck (+)
MDRD+prot = P solicitud CrP * P FG <60 * P recheck (+) * P prot
MDRD+prot > 50 = P solicitud CrP * P FG <60 * P recheck (+) * P prot
MDRD+prot+albU = P solicitud CrP * P FG <60 * P recheck (+) * P albU

MDRD+prot+albU >50 = P solicitud CrP * P FG <60 * P recheck (+) * P albU

P solicitud CrP: todos los datos provienen de CSR IAPOS etapa 1, excepto Mundial, tomado
de NICE Report (33).
P MDRD, P FG<60, P FG<30 y P recheck (+): tomados de CSR IAPOS etapa 1, con valores
de 0.28, 0.18, 0.08 y 0.58 respectivamente.
El incremento estimado de PDx por realizacién de proteinuria (prot) para ERC fue 50% y de
85% para albuminuria (albU), tomado de Boulware y cols. (61).
¢, Como estimar efectividad (EfDx) de la estrategia (# casos detectados)?

A poblacion total

PDx probabilidad diagnostica
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Al estar relacionada la PDx a la tasa de pacientes que mensualmente realizan
analitica sanguinea, el resultado final muestra la efectividad por cada estrategia
en numero de casos detectados por mes de implementacion:

Actual 0.007 205
MUNDIAL 0.029 818
IAPOS etapa 1 0.1083 2923
IAPOS etapa 3 0.035 994
SSMR 0.017 474
MSP 0.026 731
CrP + MDRD + prot 0.011 322
CrP + MDRD + prot > 50 0.048 1375
CrP + MDRD + prot + albU 0.023 643
CrP + MDRD + prot + albU >50 0.097 2750

En esta primera visualizacién, las estrategias mas efectivas (mayor nimero de
casos detectados) son la estrategia IAPOS 1 (por el mecanismo de screening,
aplicando medicion de CrP a toda la poblacion, lo que incrementa la posibilidad
diagnéstica) y las aplicaciones de medicion de albuminuria en poblacion
seleccionada (> 50 afios), por la mayor prevalencia de patologia renal en
dicho grupo etario (18%, datos CSR IAPOS etapa 1) y la ampliacion de eficacia
diagndstica proporcionada por medicion de proteinuria.

Por otra parte, considerando un ejemplo en cuanto a nocién temporal, la
deteccidén de los tedricos 10.664 pacientes con ERC de la poblacion IAPOS
entre 18-70 afios (tomando como base una prevalencia de la patologia del
8.1%) la estrategia IAPOS etapa 3 actualmente en vigencia requeriria 12
meses de implementacion consecutiva para detectar estos pacientes.

7.3.1.2 Costos

Para conformar los costos se tomaron como referencia los valores monetarios
de analitica bioguimica y consultas médicas, de acuerdo a la siguiente tabla de
referencia (valores IAPOS a Enero 2011):

CrP 2 $ 12.28
UrP 1.5 $ 9.21
CICr24hs 5 $ 30.70
MDRD 0.5 $ 3.07
Orina completa 25 $ 1535
Proteinuria 1 $ 6.14
Albuminuria 12.5 $ 76.75
Indice Alb/Creat 1 $ 6.14
Consulta $ 49.00

En base a esta tabla de valores, los costos tedricos de cada estrategia fueron
estimados de acuerdo a ordenamiento de las siguientes preguntas y
formulaciones:
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¢,Como se compone el costo unitario (CU) de cada estrategia?
C costo unitario de la préactica
D probabilidad de que sea solicitada
CuU=CxD
Cy D: tomados de tablas precedentes, valores IAPOS Junio 2011 y CSR IAPOS etapa 1.

¢ Como se compone el costo total (CT) de cada estrategia?
CU  costo unitario de la estrategia
PrAn probabilidad de solicitud de analitica x mes
PO poblacién objetivo
CT=CU*PDx * PO
La siguiente tabla muestra los costos finales por cada estrategia:

Actual $ 10960 | $ 3,117,664.61
MUNDIAL $ 11221 | $ 3,191,890.92
IAPOS etapa 1 $ 12188 | $ 3,466,964.92
IAPOS etapa 3 $ 11295 | $ 3,212,848.94
SSMR $ 11648 | $ 3,313,272.78
MSP $ 11267 | $  3,204,989.69
CrP + MDRD + prot $ 12342 | $ 3,510,627.46
CrP + MDRD + prot > 50 $ 12723 | $ 1,845,644.39
CrP + MDRD + prot + albU $ 14261 | $ 4,056,409.20
CrP + MDRD + prot+albU>50 | $ 17021 | $ 2,469,145.45

Puede observarse que el menor costo unitario de la simulaciébn de costos
generada se observa en la estrategia Actual, la cual a su vez presentaba en el
analisis precedente la menor efectividad diagnéstica final (en probabilidad de
casos detectados por mes); por contrapartida, una de las estrategias mas
eficaces (IAPOS 1, screening CrP) presenta costos mas elevados. Al
considerarse la inclusion de las estrategias que consideraban mediciones
sistematicas de proteinuria pudo observarse que las mismas aplicadas en
poblacién general incrementan sensiblemente los costos unitarios y totales. Sin
embargo, cuando las mismas se aplican a una poblacién seleccionada (< 50
afios) con menor cantidad de individuos, sus costos totales son relativamente
menores, debiendo contrastarse con el nivel de efectividad obtenido mediante
un analisis comparativo de costo efectividad.

7.3.1.3 Analisis de costo efectividad

Para integrar el analisis de costos y efectos de manera genérica, se propuso
una nueva formulacion basal de los resultados:

¢,Como se define el costo por caso detectado (CC)?
CT  costo total de la estrategia
EfDx efectividad de la estrategia
CC = CT / EfDx
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La siguiente tabla muestra el costo por caso detectado de cada estrategia:

Actual $ 15,239.38
MUNDIAL $ 3,900.55
IAPOS etapa 1 $ 1,186.27
IAPOS etapa 3 $ 3,233.31
SSMR $ 6,986.78
MSP $ 4,386.54
CrP + MDRD + prot $ 10,912.43
CrP + MDRD + prot > 50 $ 1,342.05
CrP + MDRD + prot + albU $ 6,304.47
CrP + MDRD + prot + albU >50 $ 897.72

Se observa aqui de manera evidente que la estrategia Actual de determinacién
de patologia renal es largamente ineficiente, en funcion de la posibilidad de
casos perdidos de deteccidn por no solicitud de CrP o aplicacion sistematica de
MDRD, méas un costo hundido de solicitudes de UrP excesivos sin traduccion
diagnéstica. Sin un contraste tan marcado, la aplicacion sistematica de
medicion de proteinuria o albuminuria a poblacién general también parecen
ineficientes (Boulware y cols., 61). Sin embargo, su aplicacion en poblacion
seleccionada representa los indices de eficiencia méas elevados. Las
estrategias aplicadas en IAPOS (screening y sistema actual), con modelos
basados sélo en aplicacién de informe automético de MDRD4 se encuentran en
un nivel intermedio de eficiencia.

Dado que este cuadro general no refleja los reales costos incrementales de
manera comparativa entre las opciones (es decir, el costo a asumir para
detectar un nuevo caso positivo vs la opcion comparada), se decidio aplicar un
andlisis con determinacion de la razén incremental de costo efectividad (ICER).
En una primera etapa, tomando como alternativa de inicio la estrategia Actual,
se la compar6 con los demés modelos basados sélo en aplicacion sistematica

de MDRD4, de acuerdo a la siguiente tabla:

Actual $ 3,117,664.61 205

Mundial $ 3,191,890.92 818 $ 74,226.32 614 $ 120.94
MSP $ 3,204,989.69 731 $ 13,098.76 -88 $ (149.40)
IAPOS etapa 3 | $ 3,212,848.94| 994 $ 7,859.26 263 $ 29.88
SSMR $ 3,313,272.78| 474 $ 100,423.84 -519 $ (193.33)
IAPOS etapal | $ 3,466,964.92| 2923 | $153,692.14 2448 $ 6277

Las estrategias de la SSMR y del MSP se presentan como dominadas (mas
ineficientes) y se excluyeron del analisis. Las tres opciones restantes presentan
perfiles de ICER comparables entre si y conservando una ecuacién de costo
efectividad accesible (con una leve prevalencia de la opcién IAPOS 3):

Actual $ 3,117,664.61 205

Mundial $ 3,191,890.92 818 $ 74,226.32 614 $ 120.94
IAPOS etapa 3 $ 3,212,848.94 994 $ 20,958.02 175 $ 119.52
IAPOS etapa 1 $ 3,466,964.92 2923 $ 254,115.98 1929 $ 131.74
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En una segunda etapa, se aplico la misma metodologia pero incluyendo las
estrategias de medicion sistematica de proteinuria y/o microalbuminuria. Los
resultados se muestran en la siguiente tabla:

Actual $3,117,664.61 205

Mundial $3,191,890.92 818 | $ 74,226.32 614 $ 120.94
MSP $ 3,204,989.69 731 | $ 13,098.76 -88 $ (149.40)
IAPOS etapa 3 $ 3,212,848.94 994 | $  7,859.26 263
SSMR $3,313,272.78 474 | $ 100,423.84 -519 $ (193.33)
IAPOS etapa 1 $ 3,466,964.92 2923 | $ 153,692.14 2448
MDRD + prot $3,510,627.46 322 | $  43,662.54 -2601 $  (16.79)
MDRD + prot+albU | $ 4,056,409.20 643 | $ 545781.74 322 $ 1,696.51

Ademas de las estrategias antes evaluadas (SSMR y MSP) las opciones
incluyendo medicion sistematica de proteinuria y/o albuminuria también se
encuentran dominadas (baja costo efectividad).

De acuerdo a los amplios margenes de eficiencia iniciales (mayor rendimiento
diagndstico con menor costo) las opciones de proteinuria y/o albuminuria en
poblacién seleccionada (> 50 afios) no fueron incluidas en este formato y
serian las estrategias mas atractivas, restando definir el marco normativo (tanto
bioquimico analitico como de aplicaciébn e interpretacion médica) para su
implementacion.

7.3.1.4 Analisis de sensibilidad

Algunos factores identificables del andlisis precedente se comportarian como
las variables principales que condicionan la ecuacion de costo efectividad entre
las distintas estrategias. Para identificar su impacto comparativo, se aplicé un
analisis de sensibilidad de una via de manera escalonada sobre variaciones en
cada uno de estos items para determinar su impacto comparativo en la
eficiencia final de las estrategias.

Poblacion seleccionada

Como se explicitd previamente, la concentracion de estrategias en una
poblacién seleccionada por franja etaria > 50 afios mas reducida (51% del total)
y con mayor prevalencia de la patologia renal crénica (15% vs 8%, datos
provenientes del padron IAPOS Junio 2011 y los resultados de la CSR IAPOS
etapa 1) implicaria menores costos de implementacion con mayor efectividad
diagnéstica. Esta opcién se mostr6 como un claro modificador de la eficiencia;
la seleccion de poblacion podria hacerse mas especifico aplicandose de
manera adicional factores de riesgo clinico (presencia de diabetes y/o
hipertension) bien descriptos en la literatura pero no relevados en el presente
estudio por falta de disponibilidad de dichos datos consolidados en el historial
clinico de los pacientes.
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Prescripciones de creatininemia

Un aumento de las prescripciones de este analito, si bien condicionaria un
aumento en los costos, también mejoraria la efectividad diagndstica global de
las estrategias, por mayor cobertura poblacional dada la actual conducta
prescriptiva. Como pardmetro se simularon los resultados en costos y efectos
de llevar la probabilidad de solicitudes al maximo valor encontrado en la
practica habitual (0.34, luego de la induccion de cambios en la conducta
prescriptiva de la CSR IAPOS). En comparacion a las estrategias basales, este
incremento de creatininemias tendria un costo medio = $ 3.173.274 (rango: $
1.845.644 a $ 4.056.409, + 1% vs basal) con una media de casos detectados =
1209 (rango: 278 a 2923, + 8% vs basal).

Consultas médicas

Sobre el basal de 2 consultas médicas (inicial y confirmacion diagnostica) se
agreg6 una consulta adicional de seguimiento para estimar el impacto en los
costos, sin contemplarse efecto adicional en los diagnosticos. En comparacion
a las estrategias basales, este incremento de consultas significaria un
incremento del costo medio = $ 4.396.412 (rango: $ 2.556.456 a $ 4.904.415, +
40% vs basal) sin incremento del nimero de casos detectados.

Medicion sistematica de proteinuria

Sobre la probabilidad de pedidos basales de orina completa observados por
analitica (0.30, CSR IAPOS etapa 1), se aplico la realizacion de la prueba a
todos los casos en las estrategias restantes para mensurar su impacto
econémico y los resultados diagnésticos. En comparacion a las estrategias
basales, este incremento en mediciones de proteinuria por tira reactiva
implicaria un costo medio = $ 3.322.228 (rango: $ 1.845.644 a $ 4.056.409, +
6% vs basal) con una media de casos detectados = 1647 (rango: 307 a 4384, +
47% vs basal).

Medicion sistematica de albuminuria

También se simularon escenarios de gastos y efectividad en base a la
aplicacion general de este analito (de alto costo pero potencial ventaja
diagndstica). En comparacion a las estrategias basales, esta aplicacion general
de medicion de albuminuria tendria un costo medio = $ 4.961.856 (rango: $
2.469.145 a $ 5.955.729, + 58% vs basal) con una media de casos detectados
=1921 (rango: 378 a 5407, + 71% vs basal).

Las siguientes tablas muestran, de acuerdo a los sucesivos criterios aplicados
en el andlisis de sensibilidad, las 5 estrategias mas y menos eficientes,
agrupadas de acuerdo al costo medio por caso detectado (CC), y el impacto en
los costos y efectos sucesivos de las variables consideradas en el analisis de
sensibilidad (ordenadas por costo unitario), de acuerdo a la siguiente
referencia:

BASAL

AUMENTO PEDIDOS CREATININA

AUMENTO CONSULTAS

MEDICION PROTEINURIA SISTEMATICA

MEDICION ALBUMINURIA SISTEMATICA
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MAS EFICIENTES

CU prob Dx GASTO casos (+) costo/caso CC

MDRD + prot + albU >50 = $170.21 0.097 $2,469,145.45 2750 $ 897.72

CT medio $170.21 0.097 $2,469,145.45 2750 $ 897.72

$ 2,611,311.81 $170.21 0.134 $2,469,145.45 3816 $ 647.00

CC medio $170.21 0.134 $2,469,145.45 3816 $ 647.00

$ 849.12 $219.21 0.097 $3,179,977.28 2750 $ 1,156.15

IAPOS etapa 1 $121.88 0.103 $3,466,964.92 2923 $ 1,186.27

CT medio $121.88 0.103 $3,466,964.92 2923 $ 1,186.27

$ 4,304,603.01 $132.63 0.154 $3,772,602.70 4384 $ 860.57

CC medio $170.88 0.103 $4,860,752.83 2923 $ 1,663.18

$ 1,199.57 $209.38 0.190 $5,955,729.67 5407 $ 1,101.54

MDRD + prot > 50 $127.23 0.048 $1,845,644.39 1375 $ 1,342.05

CT medio $127.23 0.048 $1,845,644.39 1375 $ 1,342.05

$ 2,210,489.70 $127.23 0.073 $1,845,644.39 2063 $ 894.70

CC medio $176.23 0.048 $2,556,476.22 1375 $ 1,858.93

$ 1,320.16 $203.98 0.089 $2,959,039.14 2544 $ 1,163.06

IAPOS etapa 3 $112.95 0.035 $3,212,848.94 994 $ 3,233.31

CT medio $112.95 0.035 $3,212,848.94 994 $ 3,233.31

$ 4,050,487.03 $123.70 0.052 $3,518,486.72 1491 $ 2,360.60

CC medio $161.95 0.035 $4,606,636.85 994 $ 4,635.97

$ 3,312.95 $200.45 0.065 $5,701,613.69 1838 $ 3,101.58

MUNDIAL $112.21 0.029 $3,191,890.92 818 $ 3,900.55

CT medio $112.95 0.035 $3,212,848.94 994 $ 3,233.31

$ 4,033,720.61 $122.96 0.043 $3,497,528.70 1227 $ 2,849.36

CC medio $161.21 0.029 $4,585,678.83 818 $ 5,603.79

$ 3,867.87 $199.71 0.053 $5,680,655.67 1514 $ 3,752.36
MENQOS EFICIENTES

MSP $112.67 0.026 $3,204,989.69 731 $ 4,386.54

CT medio $113.78 0.035 $3,236,426.71 994 $ 3,257.04

$ 4,048,915.18 $123.42 0.039 $3,510,627.46 1096 $ 3,203.24

CC medio $161.67 0.026 $4,598,777.59 731 $ 6,294.17

$ 4,270.66 $200.17 0.048 $5,693,754.43 1352 $ 4,212.33

MDRD + prot + albU $142.61 0.023 $4,056,409.20 643 $ 6,304.47

CT medio $142.61 0.031 $4,056,409.20 893 $ 4,543.76

$ 4,380,750.48 $142.61 0.031 $4,056,409.20 893 $ 4,543.76

CC medio $150.62 0.031 $4,284,327.66 875 $ 4,896.10

$ 5,751.76 $191.61 0.023 $5,450,197.11 643 $ 8,470.69

SSMR $116.48 0.017 $3,313,272.78 474 $ 6,986.78

CT medio $116.48 0.017 $3,313,272.78 474 $ 6,986.78

$ 4,150,910.87 $127.23 0.025 $3,618,910.56 711 $ 5,087.52

CC medio $165.48 0.017 $4,707,060.69 474 $ 9,925.90

$ 7,120.09 $203.98 0.031 $5,802,037.53 877 $ 6,613.46

MDRD + prot $123.42 0.011 $3,510,627.46 322 $10,912.43

CT medio $123.42 0.017 $3,510,627.46 483 $ 7,274.95

$ 4,232,297.84 $124.52 0.015 $3,542,064.49 438 $ 8,095.70

CC medio $172.42 0.011 $4,904,415.37 322 $15,244.88

$ 10,218.94 $200.17 0.021 $5,693,754.43 595 $ 9,566.74

Actual $109.60 0.007 $3,117,664.61 205 $15,239.38

CT medio $110.71 0.010 $3,149,101.64 278 $11,318.42

$ 3,961,590.10 $120.35 0.011 $3,423,302.38 307 $11,155.57

CC medio $158.60 0.007 $4,511,452.51 205 $22,052.32

$ 14,915.80 $197.10 0.013 $5,606,429.36 378 $14,813.32
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Como se visualizara en el andlisis preliminar, las estrategias que se mostraron
con mayor eficiencia son las basadas en la deteccion de albuminuria en
poblaciones seleccionadas y la aplicacion sistematica de FGe por MDRDA4. Asi
mismo, la modalidad definida como Actual de prescripcion médica se muestra
ampliamente ineficiente, con un costo por caso detectado de 3.9 a 17.6 veces
superior a las 5 alternativas mas eficientes.

Las medidas tendientes al incremento de solicitudes de creatininemia y/o la
aplicacion global de proteinuria en orina completa incrementaron el rendimiento
diagnéstico sin impacto significativo en los costos. Por otra parte, el aumento
en el numero de controles clinicos y la aplicacion sistematica de albuminuria
son las variables que mayor traduccién tienen en el costo final de las
estrategias en todas sus variaciones, con desigual impacto en los efectos.

7.3.2 Seguimiento

De acuerdo a la grilla de seguimiento clinico y analitico disefiada, se presentan
los resultados en cuanto a costos y probabilidades de transicion por estadios
en el primer afio de seguimiento de pacientes luego de la estrategia de
deteccion.

7.3.2.1 Probabilidades por algoritmo

Se considero la base poblacional de pacientes entre 18 — 70 afios de IAPOS a
Junio 2011 (= 360.274 individuos), de los cuales 10.664 presentarian patologia
renal cronica en sus diferentes estadios (sobre una prevalencia estimada de
8.1%).

Sobre este numero total se aplicé una teotrica distribucion en base al estudio
epidemiolégico NHANES Il (2007-2010) para estimar el namero total de
pacientes que se ubicaria por cada estadio de la patologia. Como las
estrategias diagnosticas se basaron en las posibilidades operativas de
aplicacion sistematica del FGe por ecuacion MDRD4, se consideraron para
este analisis de seguimiento sélo a aquellos pacientes con IRC moderada en
adelante (estadio > 3), pasibles de ser detectados por dicha metodologia: esto
provocaria asi mismo una reduccion de la poblacién objetivo (por exclusion de
pacientes estadio 1 y 2) a soOlo 7.823 individuos. Se estimdé ademas una
prevalencia de 5% de diabetes melltus y un 6% para enfermedades
cardiovasculares (para estimar las frecuencias de controles de glucemia y perfil
lipidico que pudieran requerirse).

En la siguiente tabla se presentan la distribucion de pacientes, con los

consumos anuales tedricos para el numero de consultas clinicas y
requerimientos analiticos por protocolo correspondientes a cada estadio:
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Estadio 3a \ 3b 4 5 \

% pacientes 41.2% 24.3% 6.8% 2.0%

# pacientes 4394 2591 725 213
consulta 2 3 4 12
creatinina 2 3 4 6
MDRD 2 3 4 6
hemograma 2 3 4 6
uremia 0 0 4 6
albuminemia 0 0 2 4
ionograma 2 3 4 6
orina completa 2 3 4 4

glucemia 0.09 0.135 0.18 0.18

Hb glicosilada 0.09 0.135 0.18 0.18
Ca 0 1 2 4
Pi 0 1 2 4
iPTH 0 1 1 2
fosfatasa alcalina 0 1 1 2

perfil lipidico 0.06 0.06 0.06 0.06
ferremia 0 0 1 2
ferritinemia 0 0 1 2
% sat TF 0 0 1 2

7.3.2.2 Costos

A los valores previamente utilizados en la estimacion de costos de las
estrategias de seguimiento, se adicionaron los siguientes tomados de la
referencia citada desde el NBU:

valor UB UB $ 6.14 valor UB UB $ 614
Hemograma 3 $ 18.42 | Pi 1.5 $ 9.21
Albuminemia 1.5 $ 9.21 |PTH 19 $ 116.66
Monograma 3.5 $ 21.49 |fosf. Alcalina 15 $ 9.21
orina completa 2.5 $ 15.35 | perfil lipidico 11 $ 67.54
Glucemia 15 $ 9.21 |Ferremia 2 $ 12.28
Hb glicosilada 15 $ 92.10 | Ferritinemia 15 $ 92.10
Ca 15 $ 9.21 |%satTF 5 $ 30.70

Con la adicién de estos componentes y de acuerdo al algoritmo de seguimiento
se establecieron los siguientes resultados por estadio, por paciente y costo total
del programa de seguimiento anual.

estadio 3a \ 3b 4 5
% pacientes 41.2% 24.3% 6.8% 2.0%
# pacientes 4394 2591 725 213
costos consulta $ 98.00 $ 147.00 | $ 196.00 | $ 588.00
costos laboratorio $ 154.39 $ 37385 | $ 657.78 | $ 1,102.93
costos X paciente $ 252.39 $ 52085 | $ 853.78 | $ 1,690.93
incremento de costos desde estadio 3a 106% 238% 570%
costos totales $1,108,905.43 | $1,349,717.72 | $ 619,125.38| $ 360,644.90
% gasto total 32% 39% 18% 10%

costo total del seguimiento anual (para 7823 pacientes IRC) =

$ 3,438,393.42
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El costo de atencion de cada paciente desde el estadio 3a se duplicaria al
pasar al estadio 3b, ascenderia un 238% en el estadio 4 y seria 5.7 veces
mayor en estadio 5. Debido a este incremento exponencial de costos por
estadio (sin considerar los ingresos a didlisis) el 8,8 % de los pacientes (estadio
4 y 5) consumirian el 28 % del financiamiento del cuidado de esta fase de
tratamiento.

7.3.3 Resultado final de costos

Tomando nuevamente como referencia una estrategia de deteccion de
eficiencia aceptable y validada en la practica (IAPOS etapa 3), que
diagnosticaria unos 994 nuevos pacientes por mes, la misma tomaria
estimativamente un afio para completar la identificacibn de todos los casos
potenciales en la poblacion total de afiliados IAPOS. Esto requeriria multiplicar
la aplicaciébn mensual de la estrategia en forma consecutiva durante ese lapso
($ 3.212.848 * 12) con un acumulado = $ 39.518.041 anuales. La sumatoria de
la estrategia de deteccidon mas el seguimiento propuesto de todas las cohortes
mensuales superaria los 43 millones de pesos anuales de gasto final.

Por contrapartida, de acuerdo a los datos de transicion a dialisis de los estudios
de referencia reportados (34,101) y la poblacion basal IAPOS por cada estadio
definido, la probabilidad estableceria anualmente el paso a tratamiento
sustitutivo renal (TSR) de 13 pacientes desde estadio 3a, 8 desde 3b, 31 desde
el 4 y 70 desde estadio 5; de acuerdo a resultados en la reduccion de
progresion reportados en los trabajos de Orlando y cols. (65,102) a través de
intervenciones de atencion optimizada (OPT), el nimero de pacientes/afio con
evolucién a TSR se reduciria sensiblemente (de acuerdo a la siguiente tabla):

probabilidad anual a TSR 0.003 0.003 0.043 0.330
# pacientes a TSR 13 8 31 70

reduccion x atencién OPT 0.9 0.82 0.61 0.38

# final pacientes a TSR \ 1 1 12 44

Anualmente, llegarian a dialisis 123 pacientes con el manejo estandar vs 59
con la estrategia de atencion articulada por niveles (-52%).

El costo de tratamiento dialitico mensual se calculé multiplicando el valor de la
sesion de dialisis en IAPOS (Enero 2011 = $ 485) por una media mensual de
12.5 sesiones (final = $ 6062,50). Tomando una media de 6 meses de dialisis
por paciente (la probabilidad de ingresar a tratamiento en el primer o ultimo
mes del afio estimado), el costo potencial por tratamiento dialitico con el
mecanismo actual de manejo de los pacientes seria de $ 4.456.663,70 anuales,
el cual se reduciria a $ 2.128.515,60 con una estrategia optimizada de
seguimiento, evitando el ingreso a dialisis de 64 pacientes. Estos ahorros
estimados se limitan a los montos de tratamiento dialitico, sin considerar los
episodios evitados en cuanto a internaciones o intercurrencia de morbilidades
cardiovasculares (ej: 1AM, ACV), los cuales podrian aumentar el impacto
econdémico y social de las intervenciones preventivas.
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8. Analisis de resultados

8.1 Etapadeinvestigacion teorica

La busqueda bibliografica abordada permitié estructurar un marco conceptual
sustentado en las bases tedricas de la problematica, desde las generalidades
de la patologia y las posibilidades de diagnéstico y estadificacion, pasando a un
enfoque analitico sobre la evolucién de las estrategias diagndésticas y de
continuidad de la atencidon referidas a la enfermedad renal, que incluy6
conceptos generales en relacion al impacto de esta patologia en el sistema de
salud, la aplicacién de metodologias de consenso y manejo del problema, con
descripcion y mensuracion de resultados desde los diferentes enfoques
puestos en marcha. Sobre esta base general, se plantearon lineamientos para
definir una perspectiva diferente desde la politica sanitaria y el analisis de toma
de decisiones en el &mbito local.

Para muchos, la enfermedad renal cronica se produce como parte de un
complejo grupo de comorbilidad, en concomitancia con hipertension, diabetes
mellitus y enfermedades cardiovasculares. Al centrarse en el desarrollo y la
evaluacion de los enfoques para atender a las personas con ERC, sera
importante no perder de vista oportunidades para evitar el desarrollo de
compartimentos estancos de la atencion y equilibrar la necesidad de identificar
a aquellos que mas se favorecerian con la intervenciéon temprana de un
especialista.

Como linea general, los distintos programas de salud renal existentes en el
mundo tienen varias similitudes y basan su accionar primario en implementar
sobre la poblacion en riesgo una medicién de creatinina en sangre (CrP), para
estimar del filtrado glomerular (parametro de mayor eficacia para mensurar la
funciébn renal) mediante ecuaciones; esta estrategia generalmente se
complementa con un andlisis de proteinuria en muestra simple de orina
matutina. La deteccion y confirmaciéon de la existencia de la enfermedad renal
requiere un seguimiento por médicos de Atencion Primaria y de especialistas
en Nefrologia cuando sea necesario, asi como la instauracion de medidas
higiénico-dietéticas, consejo sobre medicamentos y medidas farmacolbgicas
especificas para la prevencion de patologia cardiovascular y de la progresion
de la enfermedad renal. Para facilitar la coordinacion entre los profesionales,
estas iniciativas instan a las Sociedades Médicas y Bioquimicas implicadas a
trabajar en forma conjunta para establecer consensos y adaptaciones de
normas nacionales o internacionales vigentes.

Los elementos clave para conseguir los objetivos de las estrategias en salud
renal trazarian dos lineas directrices generales que deben tener una
protocolizacion sinérgica:

- la implementacion de un sistema estandarizado para la valoracion del
FG estimado (adicionando proteinuria) en la poblacién en riesgo de
desarrollar enfermedad renal

- el desarrollo de una guia unificada de atencion continua entre niveles
para los pacientes detectados

La mera de deteccion de casos sin la consecuente derivacion al lugar y en el
momento apropiado llevaria al fracaso las estrategias de seguimiento continuo,
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siendo este atributo (la continuidad de la atencién) uno de los fundamentales
para garantizar la calidad del proceso y sus resultados en forma eficiente. Otro
componente a considerar para implementar esta tarea sinérgica entre
deteccién y manejo reside en la necesidad de estimar la potencial demanda
sanitaria, tanto para no generar la medicalizacion de la realidad de los
pacientes sino también para establecer las pautas de manejo ordenado entre
niveles sin iteracion de consultas o evaluaciones innecesarias. Por este motivo
es que ambas lineas de accion deben desarrollarse en forma simultanea.

La introduccion de la determinacién de la existencia y el grado de enfermedad
renal en los acuerdos con instituciones efectoras de salud permitiria facilitar la
toma de decisiones inicial a los profesionales encargados del seguimiento de
estos pacientes. Este primer paso consistiria en la estimacion del filtrado
glomerular mediante ecuaciones validadas y su informe automatico en cada
realizacion de creatininemia en los laboratorios, adicionando normativas para la
medicion de proteinuria, con una definicién algoritmica de los pasos clinicos y
analiticos sucesivos para la confirmacion y seguimiento de los casos
detectados. Esta seria la herramienta basal del proyecto, tendiente a facilitar y
articular la estandarizacion de practicas entre la atencion primaria y la
especializada, definiendo criterios de seguimiento clinico y analitico sobre los
que se articularan los algoritmos de referencia y contrarreferencia interniveles.

Esta deteccion efectiva y precoz de pacientes con IRC sigue siendo una
materia pendiente en nuestro pais. Si bien se han implementado varios planes
y lineamientos en niveles provinciales para favorecer estrategias de deteccion
precoz, impulsadas desde la SAN y otras asociaciones regionales (basados
principalmente en informacién a la poblacion en general y formacién médica), la
consecucién de resultados concretos continla lejos de las expectativas
planteadas. La iniciativa llevada a cabo en forma conjunta por SAN y las
entidades bioquimicas representativas a nivel nacional (ABA - FBA — CUBRA)
para un informe universal del FGe en todo el pais se establece como un
potencial avance de aplicacion operativa y estratégica.

8.2 Etapadeimplementacion préctica

Los datos poblacionales obtenidos por la experiencia en terreno, provenientes
de grupos urbanos extrapolables a otras regiones del pais, confirma que la IRC
seria una patologia frecuente, con caracteristicas de infradiagnostico y
referencia limitada a consulta especializada. Pudo establecer también que la
implementacion sistematica de FGe por ecuacion MDRD4 requiere de un
trabajo consensuado con las instituciones normatizadoras, financiadoras y
prestadoras que actuan sobre el escenario de la salud, ya sea con la definicion
de politicas, como sus mecanismos de financiamiento y su operativizacion.

La ecuaciéon MDRD4 se mostré como una herramienta de sencilla aplicacion en
bases informaticas, al alimentarse de datos basicos del Acto Bioquimico, con
relevancia para detectar los casos “verdaderos negativos” en primera instancia,
siendo necesaria una reevaluacion para definir la situacién de los potenciales
casos positivos. En términos de efectividad diagnostica evidencio excelentes
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indices cuando el FGe < 30 ml/min, en funcion de los valores obtenidos por
razon de verosimilitud (likelihood ratio: LR positivo > 10 y LR negativo < 1).

Aunque la prevalencia de IRC observada (17.7%) en dicho estudio de campo
es elevada, deben considerarse también sus limitaciones: se trataba de
pacientes que concurrian a analitica sanguinea por algun tipo de prescripcion
médica (y potencial patologia), la mayor parte de ellos > 50 afios (68%) y
tomando una Unica medicion aislada de FGe por MDRD4. La confirmacion
mediante la reevaluacion luego de 3 meses mostré una prevalencia estimada
(0.18 prevalencia inicial x 0.58 efectividad diagndstica) de IRC = 9.46%, en
linea con resultados internacionales.

Dada su variabilidad en funcion de diversas condiciones clinicas (hidratacion,
dieta, funcion cardiovascular), esta establecido el nulo valor predictivo de la
UrP en el diagndstico y deteccion de IRC. Al inicio de la campafia, se observo
una alta prescripcion médica en relacion a las CrP solicitadas, siendo este
quizads un patron de conducta prescriptiva en poblaciones similares. La
discriminacion por especialidades solicitantes también pone signos de alarma
sobre los grupos médicos encargados de la evaluacién inicial de los pacientes
(seguimiento clinico o de atencion primaria), donde seria necesario fortalecer
conceptos sobre deteccidn precoz y seguimiento de la IRC. Si bien el criterio de
intencién diagndstica positiva puede ser arbitrario, fue seleccionado y
contrastado en consenso con la opinion médica sobre la practica clinica en
general: la cantidad de pacientes evaluados con UrP aislada o sin prescripcion
de CrP evidencia no soOlo una pérdida de oportunidad diagnostica (la
concurrencia del paciente a realizar analitica sanguinea) sino también de un
volumen creciente de recursos sanitarios desperdiciados (el gasto medio en
UrP aisladas solicitadas asciende a > $16.000/mes).

Como elemento asociado a este analisis de eficiencia sanitaria (mayor
resultado por gasto incurrido), la evaluaciéon econdmica desde un perfil de costo
efectividad evidencié un moderado incremento de gastos (que se neutralizarian
con la pérdida de recursos en UrP prescriptas) pero con alto impacto en
términos de costo por caso detectado, al incrementarse significativamente la
probabilidad de detectar casos potenciales mediante la estrategia screening, la
cual se hace mas clara aun en individuos con solicitud aislada de UrP o
mayores de 50 afios.

Finalmente, en el marco general de resultados, la decision de devolver la
informacion analitica procesada a pacientes y médicos fue llevada a cabo como
una accion de politica sanitaria desde el financiador (IAPOS), valorando sus
potenciales beneficios (al paciente en particular y por su impacto poblacional)
por sobre su potenciales oposiciones (éticas o legales). El informe busco
explicitar las condiciones del screening, el aval cientifico a la propuesta y el
requerimiento de una nueva evaluacion especializada para considerar el
diagnostico real de IRC: en este contexto la aplicacion de la estrategia no
registrd ninguna situacion de conflicto. Esta devolucion de resultados produjo
cambios precoces y sostenidos en la conducta prescriptiva médica, siendo la
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tasa UrP/CrP un indicador util y de sencilla aplicacion en nuestro medio para
evaluacion de estas estrategias.

Los resultados mas limitados se observaron en relacion a los mecanismos de
derivacion a Nefrologia, quedando abierto aqui un escenario para la
construccion y acuerdo entre sociedades cientificas sobre guias de practica,
criterios de derivacion y referencia-contrarrefrencia entre niveles, el cual no se
encuentra aplicado y consensuado en la actualidad.

El nimero de casos potenciales de IRC adicionales con FGe <60 en el grupo
screening (especialmente en mayores de 50 afios o con prescripcion de UrP
aislada) indicaria la necesidad de implementar CrP + MDRD4 de forma
sistemética, sin esperar la solicitud médica en una primera instancia,
mejorando asi la identificacion precoz de forma costo efectiva (con menor costo
por caso detectado). La devolucion de esta informacion al paciente y al médico
produciria cambios positivos en la conducta prescriptiva en el corto y mediano
plazo.

8.3 Andlisis de eficiencia econ6mica

A pesar del enfoque importante en la deteccidn precoz y la gestion proactiva de
la ERC en los ultimos afios, se han identificado evidencias significativas sobre
ciertas faltas de acuerdo acerca de la mejor manera de manejar a las personas
con enfermedad renal crénica, lo cual se hace méas diverso e indefinido en
relacion al sustento economico de las estrategias dependiendo de los
diferentes sistemas de financiamiento sanitario. Se sugiere que el cuidado de
las personas con enfermedad renal crénica puede ser mejorado y que, debido
a que estas personas estan en riesgo de dafio renal y cardiovascular
simultaneo, las estrategias sinérgicas para mejorar el manejo de la ERC tienen
como potencial beneficio un uso eficiente de los recursos y servicios de salud.
Sin embargo, dada la gran incertidumbre alrededor de muchas estimaciones de
parametros, la costo efectividad de las estrategias de deteccidén y atencién
debe ser demostrada y validada de manera permanente para su adaptacién a
la practica diaria en cada modelo de financiamiento y acceso.

Con las limitaciones de construccion citadas oportunamente, el analisis de
costo efectividad realizado entre las diferentes opciones de deteccion,
adicionando un seguimiento a un afio de los potenciales pacientes detectados
dentro de un algoritmo de consumos consensuado de practicas médicas y
bioguimicas, tomando la perspectiva del IAPOS para la conformacion de costos
y articulacion de niveles, arrojo los siguientes lineamientos principales:

Deteccion y efectividad

Las estrategias mas efectivas (mayor numero de casos detectados) fueron
aguellas que aumentan la aplicacion de CrP en la poblaciéon (por screening
general o seleccionado, o por aumento de la tasa de prescripcion con
aplicacion e informe sistemético de FGe, al incrementar el acceso a la
posibilidad diagnoéstica) y las aplicaciones de medicion de albuminuria en
poblacién seleccionada (> 50 afios), por la mayor prevalencia de patologia

70



*UNIVERSIDAD

UISALUD

renal en dicho grupo etario y la ampliacién de eficacia y especificidad
diagnéstica proporcionada por este método.

Costos y eficiencia

La continuidad del esquema actual de prescripcion analitica (observado en la
experiencia de terreno pero quizas homologable a la mayoria de las
poblaciones urbanas del pais) genera un gasto total relativamente aceptable
(menor costo unitario) pero con la efectividad diagnéstica mas baja dentro de
las estrategias analizadas: bajo este analisis el costo por caso detectado es
elevadisimo (3.9 a 17.6 veces superior a las 5 alternativas mas eficientes). Esta
ineficiencia también opera en funcién de la posibilidad de casos perdidos de
deteccién por no solicitud de CrP ni aplicacién sistematica de MDRD, mas un
costo hundido de solicitudes de UrP excesivos sin traduccion diagnostica.

Sin un contraste tan marcado, la aplicacion sistematica y generalizada de
medicion de proteinuria 0 albuminuria a poblacion general también parecen
ineficientes. Sin embargo, su utilizaciébn en poblacién seleccionada representa
los indices de eficiencia mas elevados. Las estrategias aplicadas en IAPOS
(screening y sistema actual), con modelos basados sélo en aplicacion de
informe automatico de MDRD4 a las solicitudes de CrP registradas se
encuentran en un nivel intermedio de eficiencia.

Como se visualizara en el analisis preliminar, las estrategias que se mostraron
con mayor eficiencia son las basadas en la deteccion de albuminuria en
poblaciones seleccionadas y la aplicacion sistematica de FGe por MDRDA4,
restando definir para las primeras el marco normativo (tanto biogquimico
analitico como de aplicacion e interpretacion médica) para su implementacion.

Las medidas tendientes al incremento de solicitudes de creatininemia y/o la
aplicacién global de proteinuria en orina completa incrementaron el rendimiento
diagndstico sin impacto significativo en los costos. Por otra parte, el aumento
en el numero de controles clinicos y la aplicacion sistematica de albuminuria
son las variables que mayor traduccion tienen en el costo final de las
estrategias en todas sus variaciones, con desigual impacto en los efectos.

Seguimiento

La estrategia vigente en IAPOS en la actualidad (aplicacion e informe
automatico de MDRD4 a todo pedido de CrP en personas de 18-70 afios en
una base de aumento de prescripciones > 30% de CrP) detectaria 994 nuevos
pacientes por mes, requiriéndose aproximadamente un afio para completar la
deteccion de todos los casos potenciales en la poblacion estudiada, en base a
estimaciones de prevalencia. La sumatoria de esta estrategia de deteccién mas
el seguimiento definido por protocolo de todas las cohortes mensuales
superaria los 43 millones de pesos anuales de gasto final: este nUmero podria
reducirse al considerar los ahorros superiores a 2 millones de pesos anuales
por pacientes que eviten el ingreso a TSR. La implementacion definitiva de esta
protocolizacion es el desafio en marcha a través de consensos con las
entidades médicas.
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9. Conclusiones finales

9.1 Marco teorico de estrategias de deteccién y modelos de atencion
Persisten aun areas clave de incertidumbre alrededor de la historia natural de
las personas con ERC, en particular sobre la denominada etapa 1-3 que se
identifican por metodologias de screening o "cribado oportunista” (como se
denomina al informe automatico de FGe en cada solicitud de creatininemia), y
la real identificacién de subgrupos de riesgo de progresion del dafio renal y el
riesgo vascular. De hecho, los enfoques ya adoptados en varios paises del
mundo (ej: Reino Unido) han logrado identificar a muchas personas con
enfermedad renal cronica que no hubiesen sido detectadas, para ingresarlas al
sistema de atencion de la salud. La mayoria de estas personas tienen ERC en
estadio 3 (en nuestra experiencia revistio el 70% de los casos potenciales
detectados) por lo cual surge la necesidad de establecer la real necesidad de
cuidados y los grupos en riesgo, ya que las enfermedades cardiovasculares en
general revisten mayor prevalencia desde FGe <60 ml/min/1.73 m2.

Aun sin haberse documentado una evidencia incontrastable sobre la
superioridad de los modelos de deteccidn precoz y derivacion temprana de los
pacientes renales cronicos en comparacion con el modelo convencional de
atencion, existe consenso empirico sobre la poca formacién e informacion
respecto de la problematica que se observa en los dmbitos sanitarios y el
conocimiento de la poblaciébn en general. Puede afirmarse también que es
necesario aumentar el acceso a mejorar las probabilidades diagnésticas de
potenciales pacientes (en particular, a las poblaciones reconocidas en riesgo) y
que el caracter crénico y evolutivo de esta patologia, en apariciébn concomitante
con un grupo afin de enfermedades crénicas (diabetes, enfermedades
cardiovasculares y la hipertensién) podria integrar un paquete de atencién
comun y adecuado a una gran mayoria de casos, desde la educacion y el
apoyo al autocuidado. Esto permitiria abordar con la complejidad necesaria a
aguella minoria de pacientes con necesidades muy especiales de cuidado: el
desafio consistirad en su identificacion como subgrupo de riesgo.

Mientras que las estimaciones de riesgo relativo en relacion al riesgo vascular y
el dafo renal se incrementan con el deterioro funcional y se extrapolan a los
estadios definidos para la IRC, el numero de personas en verdadero riesgo por
cada categoria resulta acotado. Esto se debe tener en cuenta al considerar
donde dirigir la atencion. Aunque limitada, existe alguna evidencia de que
puede haber un subgrupo de personas consideradas como renales crénicos
gue no tendran deterioro progresivo de la funcidén renal o un mayor riesgo de
patologia cardiovascular. Este subgrupo rara vez se considera en la literatura y
no se encuentra bien definido, aunque podria incluir a mas del 50% de los
pacientes con enfermedad renal cronica de acuerdo a la clasificacién de la
KDOQI. Este grupo no tendria beneficios al someterse a cuidados o
tratamientos innecesarios.

Seria posible identificar los subgrupos con mayor riesgo de malos resultados
de salud, pero, debido a que la prevalencia de ERC cae abruptamente con el
FGe, el nimero absoluto de personas que sufren un impacto negativo también
decrece. La propuesta deberia consolidar aquel esquema capaz de identificar
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el nivel ideal de atencidén requerido para el gran grupo de pacientes que no
evolucionaran a los eventos mas graves de la enfermedad (muerte, episodios
cardiovasculares, evolucion a fallo renal terminal), garantizando un sistema de
alertas y circuitos de derivacién dentro de la red de cuidados en el momento
adecuado. La identificacion del relativamente pequefio, pero critico, grupo de
personas con rapido deterioro de la funcién renal se incluye como corolario de
esta tarea genérica, sobre todo ante situaciones tratables y reversibles.

Los trabajos publicados sobre la efectividad de la derivacion precoz de la ERC
se limitaron sucesivamente por sesgos de disefio, reclutando a los individuos
de observacion en el momento de inicio del tratamiento sustitutivo renal y
haciendo revisiones retrospectivas sobre la atencion recibida. Aun asi, existe
evidencia en cuanto a que la derivacion a un especialista en Nefrologia en los
12 meses previos al inicio de tratamiento sustitutivo (e incluso en lapsos
mayores a 72 meses) puede mejorar los resultados incluso a largo plazo la
supervivencia. Esto también respaldaria los beneficios en relacion a la
supervivencia ligados a la planificacibn y preparacion para esta etapa,
primordialmente desde la modificacion de los factores de riesgo vy
morbimortalidad (en particular relacionado al tratamiento concomitante de las
enfermedades cardiovasculares).

En cuanto a la revision de los modelos de atencion se han descrito tres
formatos: las clinicas multidisciplinarias (incluyen la atencién compartida entre
las distintas especialidades y en sinergia con atencion primaria); paquetes
estructurados de cuidado dirigido por una especialidad clinica individual (como
enfermeras o farmacéuticos), y los enfoques educativos para desarrollar
habilidades de los pacientes y los profesionales. La evaluacion de efectividad
de los mismos no pude ser taxativamente establecida en comparacién con un
cuidado convencional o entre estas opciones debido a dificultades de disefio.
De hecho, el Unico ensayo clinico aleatorizado (modelo multidisciplinario vs
cuidado que combina la atencién primaria mas la remision a un nefrélogo de la
forma habitual) no encuentra un beneficio estadisticamente significativo,
aunque si implica sustancialmente un mayor costo. Quizas la respuesta esta en
definir algoritmos y reglas claras de derivacion entre niveles ya establecidos en
los distintos sistemas de salud, sin complejidades de interpretacion para los
profesionales ni trabas en la accesibilidad para los pacientes, basado en la
entrega de informacion clara sobre la problematica, tanto para disminuir los
errores en las acciones del equipo médico como para desmitificar los temores
en relacion a la interpretacion y evolucion por presencia de la patologia.

9.2 Losresultados de laimplementacion de FGe sistematico en terreno
Los estudios poblacionales de deteccion que se han realizado para determinar
si las personas con ERC desconocida pueden ser identificadas han
demostrado eficacia. Varios criterios y combinaciones de edad, comorbilidad,
microalbuminuria y FGe se han utilizado con diferente relevancia en los
mismos, pero hasta la fecha, no existian pruebas en el &mbito local de
evaluacion de estas alternativas de seleccion y diagndstico precoz de
pacientes, y tampoco en la mensuracion de sus costos y efectos combinados.
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Los datos poblacionales aqui relevados, provenientes de grupos urbanos
extrapolables a otras regiones del pais, confirma que la IRC seria una patologia
frecuente, con caracteristicas de infradiagnédstico y referencia limitada a
consulta especializada.

Tanto la prevalencia de IRC observada (17.7%) o estimada (9.5%) fueron altas,
aun considerando las limitaciones de disefio de estudio, circunscripto sélo a la
estimacion de IRC y no de dafio renal (al no registrarse prevalencia de
proteinuria). La experiencia efectuada confirmd la aplicabilidad de la ecuacion
MDRD4 de forma sistematica en grandes grupos poblacionales, preservando
una aceptable precisién diagnostica (mas evidente en los casos con menor
FGe). También resultd reveladora la asimetria observada entre los métodos de
diagnostico elegidos desde la prescripcion médica, basada principalmente en
solicitudes ineficientes de urea en sangre, situacion que atravesaba sin mayor
distinciobn a todas las especialidades médicas, poniendo signos de alarma
sobre los grupos médicos encargados de la evaluacion inicial de los pacientes
(seguimiento clinico o de atencién primaria), donde seria necesario fortalecer
conceptos adecuados sobre deteccion precoz y seguimiento de la IRC.

Finalmente, en el marco general de resultados, la decision de devolver la
informacion analitica procesada a pacientes y médicos fue llevada a cabo como
una accion de politica sanitaria desde el financiador, valorando los beneficios
por sobre las potenciales oposiciones éticas o legales: en este contexto la
aplicacion de la estrategia no registré ninguna situacion de conflicto. Por otra
parte, la devolucion de resultados produjo cambios precoces y sostenidos en la
conducta prescriptiva médica, manifestandose la tasa UrP/CrP como un
indicador util y de sencilla aplicacién para evaluacion de las estrategias.

El nUmero de casos potenciales de IRC adicionales con FGe <60 en el grupo
screening (especialmente en mayores de 50 afios o con prescripcién de UrP
aislada) sostiene la necesidad de implementar un informe automatico de
MDRD4 de forma sistemética, al menos con cada solicitud de creatininemia.

9.3 La perspectiva econdmica

Uno de los objetivos de este trabajo fue evaluar las pruebas de eficacia clinica
y rentabilidad de las estrategias de deteccion y derivacion precoz a la consulta
nefrologica. EI modelo de servicios de atencion vigente depende en gran
medida de la referencia al especialista en el segundo nivel, pero se reconoce la
imposibilidad de concretar un mecanismo sustentable sin participacion
consistente de la atencion primaria, particularmente en el &mbito de la salud
publica donde la generacion de demanda de atencidon puede no encontrar
suficiente oferta especializada. Hay que reconocer también que si bien
empiricamente existiria un potencial campo para la mejora de la atencion de
personas con ERC aplicando modelos de referencia temprana, la combinacion
de algun tipo de atencidn compartida entre la atencion primaria y la atencion
secundaria, incluso con probable rentabilidad al fin del ciclo, no se vislumbra
como una realidad factible de implementacion organica en el corto plazo.
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Si bien no se habian registrado en la literatura analizada estudios relevantes de
costo efectividad en relacion de la deteccion y derivacion precoz de la ERC, los
datos reunidos por la propuesta de este trabajo permitieron un ejercicio de
eficiencia econdmica para evaluar la rentabilidad potencial de determinadas
estrategias, o al menos una comparativa general de sus costos. Para ello se
consider6 un modelo actual de consumos en relacion a analitica clinica
destinada a la evaluacion funcional renal y se comparé con otras estrategias de
costos y complejidad creciente, donde se mixturaron la aplicacién sistematica
de la ecuacion MDRD4 para estimar filtrado glomerular, el aumento en el
namero de consultas médicas, la inclusion de mediciones de proteinuria o
albuminuria y la aplicacion de segmentacion por grupos etarios con potencial
prevalencia de IRC. Al mismo se le agregd un costo definido para la poblacion
estudiada de esquemas de seguimiento clinico a lo largo de un afio. Alun
siendo probable que estas simulaciones de escenarios no reflejen con exactitud
los marcos reales de aplicabilidad, se intentd evidenciarlos a través de modelos
de analisis claros para evaluar estrategias hipotéticas.

Este enfoque permitiria evaluar los costos incrementales y de forma secuencial
impulsar el financiamiento coherente de medidas para detectar y confirmar el
diagnéstico en los pacientes, garantizando su seguimiento acorde. Las
estimaciones de los beneficios potenciales se calcularon en funcion de este
namero de casos detectables, que en todos los escenarios planteados
mejoraria la practica actual convencional. Asi, las estrategias propuestas
sugieren un conjunto de principios y referencias con potencial para ofrecer una
solucion rentable al uso de los recursos. EI modelo se encontré altamente
sensible a las variaciones de la tasa de prescripcion de creatininemia, a la
decision de aplicacion acotada a grupos etarios seleccionados o0 en screening
de la ecuacion MDRD y la adicidén de costos por la realizacién de albuminuria.
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10. Propuestas y recomendaciones parala gestion
A continuacion se intentan definir, de acuerdo a los resultados del presente
trabajo, las lineas futuras de accion para consolidar el analisis planteado.

Implementacién sistematica del informe automatico de FGe

Los resultados obtenidos, especificamente en relacibn a la propuesta de
trabajo en terreno, representan la primera experiencia registrada en el pais
sobre la implementacién sistematica de informes automaticos de FGe mediante
ecuaciones en gran escala poblacional y desde la perspectiva del financiador
(IAPOS) como politica sanitaria, en consenso con entidades cientificas y
gremiales multidisciplinarias (SBSF, SAN, ANSF). Su puesta en marcha
demostré que dicha estrategia es operativamente posible, tanto en la logistica
de implementacibn como en los acuerdos contractuales y de financiamiento
para sustentarlos. A su vez, la evaluacion economica de la estrategia de
informe automatico aplicando MDRD4 present6 un nivel de eficiencia aceptable
como para ser sostenida en el tiempo, metodologia que actualmente se
encuentra vigente en IAPOS replicando a otros modelos y sistemas de salud a
nivel mundial: la estrategia se encuentra supervisada en su evolucién para
readecuar sus lineamientos de acuerdo a los probables cambios y avances que
puedan producirse en cuanto a conocimientos cientificos como en las
modalidades de prestacion de servicios.

Consensos de acuerdo cientifico y de financiamiento

Para apuntalar la iniciativa previamente descripta, el paso siguiente podria
enfocarse hacia la definicion de criterios aplicables de manera sistematica para
la medicion e interpretacion de proteinuria. Esto implica una continuidad en la
participacion multidisciplinaria, tal cual se propuso con la insercion de grupos
bioquimicos en los consensos (modalidad actualmente consolidada y en gran
auge) ya que su conocimiento desde lo técnico en las determinaciones y lo
factico en términos logisticos aportaria las condiciones necesarias para estimar
la aplicabilidad general de las propuestas. Asi mismo, dado que las
determinaciones especificas de albuminuria se traducen en incrementos
sustantivos en cuanto a los costos de seguimiento, los consensos cientificos
sobre lo ideal deberan contrastarse y acordarse en funcion de las posibilidades
reales de accesibilidad, de equidad y de financiamiento desde la perspectiva de
la eficiencia: la experiencia en relacion a la implementaciéon de FGe por
MDRD4 muestra claramente que estas iniciativas son posibles. Sobre el
particular, si estos acuerdos cientificos en cuanto al uso concomitante de otros
meétodos diagndsticos permiten identificar con mayor precision aquel subgrupo
critico de pacientes en verdadero riesgo de progresion de la enfermedad o sus
consecuencias, el ejercicio de eficiencia permitiria una reubicacion de recursos
de manera optimizada, mejorando los resultados del sistema.

Consolidacion del sistema de redes de atencién

Otro punto crucial, una vez definidos los mecanismos de seleccion de casos
criticos, consistiria en garantizar el acceso supervisado de los mismos a una
correcta articulacion entre niveles de atencion. La propuesta de un algoritmo
sencillo, de facil distribucion y conocimiento general de los equipos sanitarios,
se propuso como primera alternativa a otros disefios preliminares que no se
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condicen con la realidad de la préactica clinica, traduciéndose en una dificultosa
aplicacion. La combinacion adecuada de ambos podria darse con el aporte de
las actuales tecnologias de informacion: una experiencia piloto al respecto se
encuentra en desarrollo (Secretaria de Salud de la Municipalidad de Rosario)
con el disefio de un programa informatico para seguimiento y trazabilidad de
pacientes, alimentado por resultados bioquimicos centralizados de carga
automética y datos de controles clinicos ingresados en consultorios con
participacion de distintas especialidades, tal cual lo reportan eficaces
experiencias mundiales con respecto a este enfoque (23,97). En base a estos
datos, un algoritmo de toma de decisiones incorporado a la plataforma
informética sugeriria en tiempo real los pasos a seguir unificando criterios, de
acuerdo a los datos actualizados y la identificacion de los pacientes. El
programa deberia permitir una revision permanente de los conceptos, la
conformacion de arboles de decision, los parametros analiticos a evaluarse,
siendo un espacio para la participacion de las especialidades clinicas
concomitantes al cuidado de la patologia renal y sus comorbilidades asociadas
(enfermedades cronicas no transmisibles, ej: hipertensién, diabetes,
hipercolesterolemia).

La participacion del paciente

Otro desafio importante se enfoca hacia el fomento de canales de participacion
de los pacientes en la toma de decisiones acerca de su salud. Este punto cobra
relevancia significativa en el caso de patologias cronicas como la IRC, donde la
continuidad de los cuidados depende en gran parte de un adecuado
empoderamiento, basado en un conocimiento informado sobre la patologia, su
evolucion y sus riesgos, como de la responsabilidad del propio paciente hacia
su autocuidado (ej: cambios de habito, conductas de alimentacion, adherencia
a prescripciones clinicas). Gran parte de las ineficiencias de los sistemas de
salud reside en el escaso peso (dentro de un contexto médico hegemaonico)
gue se ha otorgado histéricamente a aquellas estrategias que favorezcan la
participacion de los pacientes en las decisiones clinicas. Asi mismo, deben
procurarse canales para registrar sus reales opiniones acerca de conceptos
bésicos como salud y enfermedad: muchas veces las propuestas de la
medicina moderna no contemplan las brechas culturales, educativas e incluso
religiosas que las separan de las verdaderas necesidades y concepciones de
los enfermos, llevando finalmente a la consecucion de magros resultados
sanitarios. El ideario cultural y social existente en relaciéon a la insuficiencia
renal crénica podria sentar un ejemplo paradigmatico al respecto. La gestion de
esta patologia es compleja y el enfoque debe ser adaptado desde las
necesidades del paciente. Un modelo basado en la l6gica de las enfermedades
cronicas con uso intensivo del manejo de casos complejos podria ser la
alternativa de mayor consenso: las intervenciones deben considerar las
habilidades de integracion de los equipos, la educacion y el apoyo, la
comunicacion, la participacion del paciente, el enfoque a minimizar las barreras
de derivacion, y finalmente la sustentabilidad y viabilidad en el mediano y largo
plazo.
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Las investigaciones futuras

Una serie de areas criticas en cuanto a la incertidumbre se pusieron de relieve
a lo largo de esta revision bibliogréfica, la experiencia de terreno y el analisis
econdémico. A fin de comprender mejor el impacto de los enfoques de cambio
prestacional hacia la deteccién precoz de la ERC, se requiere entender un poco
mas especificamente sobre los resultados de la historia natural de la
enfermedad y sus caracteristicas epidemioldgicas, en contraste con la dinamica
diferencial impuesta por la segmentacion propia del sistema de salud de
nuestro pais. Una convocatoria a &ambitos académicos universitarios,
sociedades cientificas y financiadores del sistema para estudio y seguimiento
continuo de esta problematica seria una propuesta sinérgica valedera.
Primordialmente, deben validarse y aplicarse mecanismos de clasificacion
apropiados para distinguir aquellos pacientes de mayor riesgo. Los estudios
también deberian apuntar detalles de la atencion actual para permitir una mejor
comprension acerca de donde se localizan las oportunidades para optimizar la
atencion. Medidas de calidad de vida y el impacto del diagnostico en el
empoderamiento de los pacientes se deberian incluir junto con los tradicionales
resultados de morbilidad y mortalidad cardiovascular, la progresion del
deterioro renal y la incidencia de enfermedad renal terminal. Los beneficios
tedricos en base en las tasas de eventos reportados en la literatura revisada
sobre la historia natural podria traducirse en las siguientes estimaciones: en un
grupo construido con pacientes identificados con enfermedad renal crénica a
través de cribado oportunista se anticiparian 500 muertes por cada 1.000
pacientes seguidos durante 10 afios, con 40 personas con riesgo definido para
progresar a enfermedad renal terminal. En la poblacion general, la deteccién
precoz identificaria una poblacion mas reducida pero con un persistente
impacto sobre la mortalidad (250 individuos cada por 1.000 seguidos por 10
afos), con 10 pacientes en riesgo de progresar a enfermedad renal terminal en
ese lapso. Cualquiera sea el modelo de atencién propuesto, deberia ser
evaluado paralelamente en el contexto de un ensayo clinico para asegurar la
recopilacion de mas informacién sobre verdaderos beneficios y riesgos o
inconvenientes que estas estrategias aporten a las personas con ERC en sus
diferentes etapas. Finalmente, y como eje directivo del presente trabajo, se
sugiere que cualquier investigacion en marcha incluya posibles evaluaciones
de eficiencia econdmica.
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