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B) RESUMEN: 
 
La insuficiencia cardiaca (IC) es un grave problema de salud pública por su elevada prevalencia, 
dificultad de tratamiento, consumo de recursos y elevada morbi- mortalidad. El impacto de la IC en la 
actividad diaria de los pacientes es muy elevado siendo una de las enfermedades crónicas que más 
repercuten sobre la calidad de vida de los pacientes. En las guías de Cardiología, además de los fármacos 
recomendados para intentar modificar la progresión de la enfermedad, en estadios avanzados, el 
objetivo principal del manejo cardiológico está dirigido principalmente a disminuir los síntomas y 
mejorar, en la medida de lo posible, la calidad de vida, así como prevenir las hospitalizaciones. La forma 
tradicional de depleción de volumen corporal es mediante el uso de diuréticos tanto por vía oral como 
intravenosa; sin embargo, un porcentaje nada desdeñable de pacientes en estadios avanzados de IC, se 
vuelven refractarios a la acción de los diuréticos. Desde el campo de acción de la Nefrología, 
disponemos de otra herramienta de mucha utilidad para poder eliminar el exceso de líquido corporal 
cuando los diuréticos ya no son efectivos; este procedimiento es la ultrafiltración que puede realizarse 
mediante hemodiálisis o diálisis peritoneal. A pesar de que existen pocos estudios y con un número 
reducido de pacientes, los estudios hasta el momento publicados a cerca de la utilización de 
ultrafiltración peritoneal en pacientes con IC, evidencian resultados muy beneficiosos con pocos efectos 
secundarios. 
 
OBJETIVO PRIMARIO:   
Valorar la mejoría en la calidad de vida, capacidad funcional, número de ingresos hospitalarios y 
supervivencia a 24 meses en pacientes con insuficiencia cardiaca crónica refractaria a tratamiento 
médico tratados con ultrafiltración peritoneal (grupo tratamiento); y comparar estos aspectos respecto 
a un grupo de pacientes que no han recibido este tratamiento (grupo control). 
 
OBJETIVO SECUNDARIO:  
Estimar la evolución de parámetros relacionados a función cardiaca, función renal, función hepática, 
anemia, nutrición, biomarcadores de inflamación, estrés oxidativo, disfunción vascular y remodelación 
miocárdica en el grupo tratamiento a lo largo del seguimiento; y a su vez, comparar esta evolución con 
la que se observa en el grupo control. 
 
MATERIAL Y MÉTODOS:  
Estudio prospectivo, de casos y controles, multicéntrico, en el cual se evaluará la evolución de pacientes 
con insuficiencia cardiaca crónica refractaria a tratamiento a lo largo de 24 meses. Se seleccionarán 
pacientes con insuficiencia cardiaca refractaria a tratamiento diurético de los centros participantes, que 
cumplan con los criterios de inclusión. Se les distribuirá a pertenecer al grupo tratamiento o grupo 
control según las especificaciones en el protocolo.  A los paciente que pertenezcan al grupo tratamiento 
se les prescribirá 1 intercambio con Icodextrina nocturno pudiéndose ajustar la prescripción según 
criterio del investigador. 
 
JUSTIFICACION e IMPACTO: 
Como novedad, este estudio pretende demostrar al comparar con un grupo control, el valor de incluir la 
ultrafiltración peritoneal como una alternativa dentro de los algoritmos habituales en el tratamiento de 
la IC, específicamente para el manejo de casos avanzados de enfermedad (grado funcional III-IV de la 
NYHA); como una medida eficaz, con pocos efectos secundarios, que puede cambiar de forma 
significativa la evolución y pronóstico de estos pacientes y no sólo como un tratamiento paliativo para 
disminuir los síntomas de esta enfermedad; con un bajo coste para el sistema sanitario. 
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C. SITUACIÓN ACTUAL DEL PROBLEMA: 
 
Según el estudio PRICE, la prevalencia de la Insuficiencia Cardiaca (IC) en España es elevada, en torno a 
un 7-8%, similar en varones y mujeres. Aumenta con la edad, llegando a ser del 16% en población mayor 
de 75 años. En España, la IC es la primera causa de hospitalización en varones mayores de 65 años, 
siendo ingresos prolongados y con alta tasa de reingresos. Es la tercera causa de muerte cardiovascular 
tras la cardiopatía isquémica y los accidentes cerebrovasculares. 

1,3-5,8
 En estadios avanzados, las tasas 

de re-ingresos por descompensaciones relacionadas a sobrecarga de volumen son todavía más 
frecuentes, ya que un porcentaje importante de los pacientes, se vuelven refractarios a la acción de los 
diuréticos, con afectación importante de la calidad de vida y aumento de la morbimortalidad. 

2, 4,7,8
 La 

asociación entre daño renal y cardiaco está bien definida en el contexto de síndrome cardiorenal (SCR), 
en el cual el daño renal y el miocárdico progresan de forma acelerada, retroalimentándose y 
dificultando enormemente su manejo. 

4, 7, 8, 9-14
 La forma tradicional de depleción de volumen corporal 

es mediante el uso de diuréticos tanto por vía oral como intravenosa; sin embargo, un porcentaje nada 
desdeñable de pacientes en estadios avanzados de IC, se vuelven refractarios a la acción de los 
diuréticos 

4
. Desde el campo de acción de la Nefrología, disponemos de otra herramienta de mucha 

utilidad para poder eliminar el exceso de líquido corporal cuando los diuréticos ya no son efectivos; este 
procedimiento es la ultrafiltración que puede realizarse mediante hemodiálisis o diálisis peritoneal. 

19, 20
 

  
A pesar de que existen pocos estudios publicados y con un número reducido de pacientes, los estudios 
hasta el momento publicados a cerca de la utilización de ultrafiltración peritoneal en pacientes con IC, 
evidencian resultados muy beneficiosos con pocos efectos secundarios, en comparación con el 
tratamiento convencional y en comparación con la ultrafiltración mediante hemodiálisis. 

4-8, 14, 15-23
 La 

ultrafiltración peritoneal es suave y continua, hemodinámicamente mejor tolerada, con menor 
inflamación sistémica (al no ser necesario un acceso vascular) y sin necesidad de anticoagulación, en 
comparación con ultrafiltración mediante hemodiálisis. Además  se trata de una terapia domiciliaria, con 
las repercusiones que esto tiene sobre la calidad de vida y el coste sanitario. 

3-5, 8, 14, 22
.  A pesar de todos 

estos beneficios, todavía no está claro si hay una repercusión favorable en cuanto a la supervivencia.  
Existen dos grupos españoles, que han publicado estudios con resultados positivos en cuanto al papel de 
la ultrafiltración peritoneal en el tratamiento de pacientes con IC refractaria a tratamiento diurético. 
Estos dos grupos han demostrado mejoría de la función miocárdica, de la perfusión renal y la respuesta 
a diuréticos; consecuentemente con una mejoría importante de la clase funcional y la calidad de vida, 
reducción de ingresos hospitalarios y reducción de la mortalidad; incluso se han realizado estudios de 
costes donde se ha confirmado su beneficio en cuanto a ser coste/eficiente. Estos estudios son 
observacionales analizando la evolución de una cohorte de pacientes que han recibido este tratamiento.  
 
Desde hace varios años en el Complejo Hospitalario de Navarra y en otros Centros de España, como 
parte del tratamiento disponible para los pacientes con IC refractaria a tratamiento diurético, además 
del seguimiento por Cardiología se incluye la valoración por parte del Servicio de Nefrología, como 
medida para poder ofertar la opción de ultrafiltración peritoneal. Tanto por la experiencia propia de los 
casos que hemos tratado, así como, por la evidencia avalada por la literatura basada en los estudios 
previamente publicados, animan al desarrollo de este Proyecto UPIC para confirmar los resultados 
observados en los pacientes en los que se lleva a cabo este tipo de tratamiento. 
  
El propósito de este estudio es recoger de manera estructurada y prospectiva, los datos clínicos, 
analíticos tanto de función cardiaca y renal, así como calidad de vida, hospitalización y supervivencia, de 
aquellos pacientes que por motivos clínicos son candidatos a ser tratados mediante ultrafiltración 
peritoneal, con la intención de poder analizar de forma objetiva algo que ya se observa en nuestra 
práctica clínica habitual. Como novedad, este estudio añade un grupo control para poder evaluar si 
existe diferencia significativa en los beneficios observados en el grupo tratamiento; y esto es una 
novedad ya que los estudios previamente publicados en su mayoría, son estudios observacionales sin 
grupo control. Idealmente lo más indicado sería realizar un ensayo clínico para valorar las diferencias 
entre los grupos, sin embargo debido a las características de este tipo de tratamiento (ultrafiltración  
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peritoneal), no es posible aleatorizar a los pacientes para pertenecer a un grupo tratamiento o grupo 
control; por lo que en su lugar, se realizará una asignación de grupos según como se especifica en el  
 
protocolo. Con los resultados que se obtengan al final de este estudio, se pretende incluir la 
ultrafiltración peritoneal como una alternativa dentro de los algoritmos habituales en el tratamiento 
de la IC, específicamente para el manejo de casos avanzados de enfermedad (grado funcional III-IV de la 
NYHA); como una medida eficaz, con pocos efectos secundarios, que puede cambiar de forma 
significativa la evolución y pronóstico de estos pacientes y no sólo como un tratamiento paliativo para 
disminuir los síntomas de esta enfermedad. 
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D) OBJETIVOS E HIPÓTESIS 
 
HIPÓTESIS  
La ultrafiltración peritoneal en pacientes con insuficiencia cardíaca crónica severa (grado funcional III-IV 
de la NYHA, Guías ESC 2016) refractaria a tratamiento médico optimizado, puede mejorar la 
supervivencia de estos pacientes, así como su capacidad funcional y calidad de vida. Esto se reflejaría en 
la disminución de ingresos hospitalarios, y la corrección de la sintomatología derivada de la sobrecarga 
hídrica en comparación con un grupo en el cual no se realizará este tratamiento. 
  
OBJETIVO PRIMARIO:   
Valorar la mejoría en la calidad de vida, capacidad funcional, número de ingresos hospitalarios y 
supervivencia a 24 meses en pacientes con insuficiencia cardiaca crónica refractaria a tratamiento 
médico tratados con ultrafiltración peritoneal (grupo tratamiento); y comparar estos aspectos respecto 
a un grupo de pacientes que no han recibido este tratamiento (grupo control). 
  
OBJETIVO SECUNDARIO:  
Estimar la evolución de parámetros relacionados a función cardiaca, función renal, función hepática, 
anemia, nutrición, biomarcadores de inflamación, estrés oxidativo, disfunción vascular y remodelación 
miocárdica en el grupo tratamiento a lo largo del seguimiento; y a su vez, comparar esta evolución con 
la que se observa en el grupo control. 
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E) METODOLOGIA y PLAN DE TRABAJO 

DISEÑO:  
Estudio prospectivo, multicéntrico, de casos y controles, en el cual se evaluará la evolución de 
pacientes con insuficiencia cardiaca crónica refractaria a tratamiento médico optimizado, a lo largo de 
24 meses. Se seleccionarán pacientes con insuficiencia cardiaca refractaria a tratamiento diurético de 
los centros participantes, que cumplan con los criterios de inclusión. En esta consulta de insuficiencia 
cardiaca (Cardiología/Medicina Interna), se les informará acerca de este proyecto, y les pasará el 
consentimiento informado (CI) para la inclusión del paciente a participar en el estudio 
  
Los sujetos de estudio son todos los pacientes con insuficiencia cardiaca del sistema público que sean 
subsidiarios de este tipo de tratamiento 
  
CRITERIOS INCLUSION  

 Pacientes mayores de 18 años, y menores de 90 años 

 Datos objetivados de insuficiencia cardiaca avanzada o refractaria a tratamiento definida 
como la persistencia de síntomas que limitan la vida diaria (clase funcional III o IV de la New 
York Heart Association [NYHA]) a pesar de un tratamiento previo óptimo con los fármacos de 
eficacia probada en la IC 

 Filtrado Glomerular < 60 ml/min (estimado mediante fórmula CKD-EPI) 

 Al menos 2 ingresos hospitalarios y/o la necesidad tratamiento diurético intravenoso en 
domicilio en los últimos 6 meses 

  
CRITERIOS EXCLUSION 

 Insuficiencia renal severa (Filtrado Glomerular <10 ml/min) con necesidad de inicio de 
programa de diálisis  

 Infarto agudo de miocardio en el último mes 

 Paciente candidato a trasplante cardiaco o pendiente de alguna intervención cardiológica que 
mejore función cardiaca 

 Proceso tumoral activo 
  

DISTRIBUCION DE GRUPOS  
Tras la inclusión en el estudio, el paciente se le distribuirá a pertenecer al grupo tratamiento o grupo 
control de la siguiente manera: 
 
a) Se incluirá a Grupo Tratamiento a los pacientes que cumplan los criterios de inclusión, que acepten 
participar en el estudio, que no tengan ninguna contraindicación para realizar la técnica y que acepten 
realizar ultrafiltración peritoneal, como medida para favorecer extracción de líquido corporal.   
 
b) Se incluirá a Grupo Control a pacientes que cumplan los criterios de inclusión, que desean participar 
en el estudio pero que no aceptan realizar este tratamiento. También se incluirá en este grupo, a 
pacientes que acepten participar en el estudio, en los cuales no es posible realizar ultrafiltración 
peritoneal debido a la presencia de alguna contraindicación como: 
·Presencia de algún defecto de pared abdominal que impida realizar diálisis peritoneal (colostomia, 
ileostomia, eventraciones) 
·Incapacidad física o mental de aprender y asumir el tratamiento, así como ausencia de un cuidador 
que asuma el Tratamiento  
·Inadecuada situación socio-familiar para realizar un tratamiento domiciliario 

  
En la consulta de insuficiencia cardiaca (Cardiología/Medicina Interna), se realizará el seguimiento, 
ajuste de tratamiento, y pruebas de los pacientes que pertenezcan al grupo control. Estos pacientes 
continuarán con el tratamiento farmacológico y manejo farmacológico habitual que su médico 
responsable considere oportuno. 
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En la Unidad de Nefrología se realizarán las pruebas analíticas, las radiografías y ajuste del tratamiento 
diurético, así como el ajuste de la prescripción de ultrafiltración peritoneal, según las revisiones 
estipuladas en el cronograma.  
 
Una vez finalizado el tiempo de seguimiento, los pacientes pertenecientes al grupo tratamiento, 
continuarán con la ultrafiltración peritoneal de forma indefinida, como pauta de tratamiento habitual 
para manejo de su enfermedad. 
 
PAUTA DE TRATAMIENTO ULTRAFILTRACIÓN PERITONEAL:  
Después de la colocación de catéter peritoneal y después de completar el período correspondiente al 
entrenamiento, se prescribirá a cada paciente 1 intercambio con Icodextrina nocturno, se podrán añadir 
más intercambios con soluciones de diferentes concentraciones de glucosa durante el día para 
aumentar ultrafiltración peritoneal según necesidad y según criterio del investigador.  
 
DEFINICIÓN DE VARIABLES: 
Se recogerán una serie de variables en diferentes momentos especificados en el cronograma. La 
recogida de datos se hará a través de una base de datos con diseño común para todos los centros, para 
lo cual se facilitará a los centros participantes un archivo Excel protegido con una contraseña.  

 VARIABLES DEMOGRAFICAS: Edad y Sexo. Etiología insuficiencia cardiaca. Tipo de insuficiencia 
cardiaca. Indice de Charlson ajustado por edad. Tiempo de evolución de diagnóstico de 
insuficiencia cardiaca. Ingresos por insuficiencia cardiaca el año previo a ser incluido en el 
estudio   

 DATOS ANTROPOMETRICOS: Peso, talla, índice de masa corporal. Perímetro abdominal, 
presencia de edemas: Presión arterial. Frecuencia Cardiaca en reposo. Diuresis 24 horas. 
Bioimpedancia multifrecuencia 

 MEDICAMENTOS: Tratamiento farmacológico relacionado con el pronóstico de la insuficiencia 
cardiaca. Diuréticos. Tratamiento farmacológico anemia. Inhibidores de la DDP4. 

 PRUEBAS DE IMAGEN: Radiografía de Tórax. Técnica de imagen cardiaca (Ecocardiograma 
transtorácico, con análisis de la imagen Centralizado)  

 TEST FUNCIONALES: Calidad de Vida. Cuestionario Minnesota. Capacidad Funcional. Medido    
mediante Clasificación NYHA. Test de distancia recorrida en 6 minutos  

 DATOS ANALÍTICOS:  Parámetros relacionados con anemia, con estado nutricional, inflamación, 
función renal y función hepática 

 MUESTRA PARA BIOBANCO: En ambos grupos de sacarán muestras tanto de sangre como 
orina, para conservar en el BioBANCO de NAVARRA BIOMED con el objetivo de procesar en un 
segundo momento,  muestras para la medición de biomarcadores no disponibles en laboratorio 
habitual, que requieran una técnica de laboratorio especial; previa aprobación del proyecto y 
según protocolo de recuperación de muestras de BIOBANCO NAVARRA BIOMed. 

 BIOMARCADORES: Péptidos natriuréticos: BNP y NT-proBNP. Niveles de troponina cardíaca. 
Niveles Ca 125. Cistatina C Galectin-3. Receptor soluble 2. NGAL. TNF- alfa. A partir de las 
muestras obtenidas para BioBANCO  

 DATOS DERIVADO DE LA TÉCNICA DE DIÁLISIS PERITONEAL: Sólo en el grupo tratamiento 

 DATOS RELACIONADOS INGRESOS: Registro de cualquier ingreso: se especificará la causa del 
ingreso para determinar si está relacionado o no a patología cardiaca.  

 DATOS RELACIONADOS MORTALIDAD: Registro de evento muerte 
  

TAMAÑO MUESTRAL: 
Asumiendo un nivel de confianza del 95% y una supervivencia esperada al año para el grupo 
intervención de 65%, un tamaño muestral de 20 pacientes en el grupo intervención (grupo tratamiento) 
y de 40 en el grupo no intervención (grupo control) proporcionará una precisión para la estimación de la 
supervivencia al año en el grupo UP de ± 22%, y tendrá una potencia del 80% para detectar diferencias 
en supervivencia al año entre los dos grupos del 40% (supervivencia esperada en grupo no intervención 
25%, en grupo intervención 65%). Así mismo, dicho tamaño muestral proporcionará una precisión para 
la estimación de la proporción de pacientes que mejoran el NYHA al menos dos clases de ± 22%, y 
permitirá detectar diferencias entre grupos en la proporción de pacientes que mejoran el NYHA al 
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menos dos clases de 40%, asumiendo que el % de pacientes que se espera mejoren en el grupo 
intervención es de 65%.   
 
 
E.2 PLAN DE TRABAJO 
 
 

 
 
 
Figura: Criterios de selección, inclusión y seguimiento de pacientes 
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CRONOGRAMA 
 

 
PARAMETROS a MEDIR 

 
Basal 

3 
meses 

6 
meses 

12 
meses 

18 
meses 

24 
meses 

DEMOGRAFICOS X      

ANTROPOMETRICOS       

Peso, IMC  X X X X X X 

Edemas X X X X X X 

Perímetro abdominal X X X X X X 

Frecuencia cardiaca reposo X X X X X X 

Presión arterial (Sist/Diast) X X X X X X 

Diuresis 24 horas X X X X X X 

BCM * (Excepto pacientes con marcapasos.) X X X X X X 

CAPACIDAD FUNCIONAL Y CALIDAD VIDA       

Clase funcional NYHA  X X X X X X 

Test de 6 minutos X X X X X X 

Cuestionario Minnesota  X  X X  X 

MEDICACION  X  X X X X 

Relacionados con IC X X X X X X 

Diuréticos X X X X X X 

Relacionado Anemia X X X X X X 

Inhibidor DDPIV X X X X X X 

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS       

ECOCARDIOGRAMA X   X  X 

RX TORAX X  X X X X 

PARAMETROS ANALÍTICOS       

Función renal, Cardiaca, Enzimas hepáticas, 
Nutrición, Anemia, Inflamación 

X X X X X X 

BIOMARCADORES (BioBanco: muestra sangre y 

orina)  

      

Biomarcadores inflamación, estrés oxidativo, 
disfunción vascular y remodelación miocárdica 
(Galectin-3, Receptor soluble 2, NGAL, TNF- alfa, 
IL-6) 

X  X X  X 

PARAMETROS ultrafiltración peritoneal       

Número de intercambios X X X X X X 

Tipo de soluciones utilizadas X X X X X X 

Ultrafiltración/24 horas X X X X X X 
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F) APLICABILIDAD 

Desde hace varios años en las unidades de diálisis peritoneal de España, como parte del tratamiento 
disponible para los pacientes con IC refractaria a tratamiento diurético, además del seguimiento por 
Cardiología, se incluye la valoración por parte del Servicio de Nefrología, como medida para poder 
ofertar la opción de ultrafiltración peritoneal. Tanto por la experiencia propia de los casos que hemos 
tratado, así como, por la evidencia avalada por la literatura basada en los estudios previamente 
publicados, animan al desarrollo de este Proyecto UPIC para confirmar los resultados observados en los 
pacientes en los que se lleva a cabo este tipo de tratamiento. 
  
El propósito de este estudio es recoger de manera estructurada y prospectiva, los datos clínicos, 
analíticos tanto de función cardiaca y renal, así como calidad de vida, hospitalización y supervivencia, de 
aquellos pacientes que por motivos clínicos son candidatos a ser tratados mediante ultrafiltración 
peritoneal, con la intención de poder analizar de forma objetiva algo que ya se observa en nuestra 
práctica clínica habitual.  
 
Como novedad, este estudio añade un grupo control para poder evaluar si existe diferencia significativa 
en los beneficios observados en el grupo tratamiento; y esto es una novedad ya que los estudios 
previamente publicados en su mayoría, son estudios observacionales sin grupo control. Idealmente lo 
más indicado sería realizar un ensayo clínico para valorar las diferencias entre los grupos, sin embargo 
debido a las características de este tipo de tratamiento (ultrafiltración peritoneal), no es posible 
aleatorizar a los pacientes para pertenecer a un grupo tratamiento o grupo control; por lo que en su 
lugar, se realizará una asignación de grupos según como se especifica en el protocolo.  
  
Con los resultados que se obtengan al final de este estudio, se pretende incluir la ultrafiltración 
peritoneal como una alternativa dentro de los algoritmos habituales en el tratamiento de la IC, 
específicamente para el manejo de casos avanzados de enfermedad (grado funcional III-IV de la NYHA); 
como una medida eficaz, con pocos efectos secundarios, que puede cambiar de forma significativa la 
evolución y pronóstico de estos pacientes y no sólo como un tratamiento paliativo para disminuir los 
síntomas de esta enfermedad. 
 

G) EXPERIENCIA Y PUBLICACIOBES DEL GRUPO  

Emilio Sánchez, tiene una reconocida experiencia en el campo de la Diálisis Peritoneal y la Insuficiencia 
renal crónica avanzada. Pionero en el tratamiento de la Insuficiencia cardiaca refractaria a diuréticos con 
ultrafiltración peritoneal con varias publicaciones realizadas sobre este tema. Miembro de la Red de 
investigación renal (RedinRen) del Instituto de Salud Carlos III. 

 Publicaciones relacionadas del equipo investigador:  
· J.E. Sánchez, C. Rodríguez, I. González. Análisis de las ventajas de la diálisis peritoneal en el 
tratamiento de la insuficiencia cardíaca refractaria crónica. Nefrologia 2010; 30(5):487-9. 
· Sánchez JE, Rodríguez C. Utilidad de la ultrafiltración peritoneal en el tratamiento de la 
Insuficiencia cardiaca refractaria a diuréticos. Lorenzo V, López Gómez JM (Eds) Nefrología al 
Día  
· Sánchez E, Ortega T, Rodriguez C, Díaz-Molina B, Martin M et al: Efficacy of peritoneal 
ultrafiltration in the treatment of refractary congestive heart failure. Nephrol Dial Transplant 
2010; 25: 605-10. 
· E Sánchez, Rodríguez C, Ortega T et al. Papel de la diálisis peritoneal en el tratamiento de la 
Insuficiencia Cardiaca.  Insuf Card 2010; (Vol 5) 3:105-112 
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H- INFORME DE COMITÉ ÉTICO DE INVESTIGACIÓN CLÍNICA, DE LA COMISIÓN DE INVESTIGACIÓN. 

CERTIFICADO APROBACION COMITÉ ETICA INVESTIGACION CLINICA NAVARRA 
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