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1. INTRODUCCIÓN 

1.1  Enfermedad renal crónica: marco conceptual  

Con el término enfermedad renal crónica (ERC) se engloban un conjunto de situaciones 

patológicas que afectan a la estructura del riñón y en la que se produce una pérdida progresiva 

de la función renal. En sus fases tempranas es una enfermedad frecuente y de fácil 

tratamiento, y en la que podemos influir para tratar de frenar la progresión de la enfermedad. 

La ERC se define como la disminución de la función renal, expresada por un Filtrado 

Glomerular (FG) < 60 ml/min/1.73m
2
 o como la presencia de daño renal de forma persistente 

durante al menos 3 meses
1
. Los principales síntomas de la ERC son alteraciones hidroeléctricas 

e hipertensión arterial, además pueden aparecer alteraciones gastrointestinales, 

hematológicas, osteoarticulares y neurológicas. 

La progresión de la enfermedad lleva consigo un aumento de la mortalidad y la 

morbilidad, principalmente enfermedades cardiovasculares y diabetes mellitus, además 

aumenta el número de ingresos hospitalarios debido tanto a la enfermedad renal de forma 

directa como a sus efectos en otros procesos patológicos
2
. Una pequeña proporción de 

enfermos evoluciona hacia insuficiencia renal terminal con las consiguientes complicaciones 

asociadas y necesidad de tratamiento renal sustitutivo (TRS).  

El modelo conceptual de la ERC fue desarrollado por la National Kidney Foundation -

Kidney Disease Quality Outcome Initiative (NKF-KDOQI)
1
 en 2002, y posteriormente fue 

revisado y aprobado por un consenso internacional al amparo de KDIGO (Kidney Disease: 

Improving Global Outcomes)
5
 en 2005. Este modelo conceptual representa la ERC como un 

proceso continuo en su desarrollo, progresión y complicaciones, incluyendo las estrategias 

posibles para mejorar su evolución y pronóstico. 

En una primera etapa, en la que el individuo está sano, se recomienda realizar un cribado 

en base a factores de riesgo de sufrir ERC. El siguiente escalón son los individuos con  mayor 

riesgo de sufrir ERC, sobre los que se recomienda tratar de disminuir los factores de riesgo que 
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puedan desencadenar la ERC y realizar el cribado. El siguiente escalón son los pacientes con un 

daño renal ya instaurado, que deben tener el diagnóstico de la enfermedad adecuadamente 

realizado,  tratamiento para las comorbilidades, y realizar acciones para disminuir o revertir la 

progresión de la enfermedad. En los pacientes en los que se produce una disminución 

importante de la FG, se debe estimar el grado de progresión, tratar las complicaciones que 

aparezcan, y preparar para el reemplazo en los casos necesarios. El último escalón es el 

fallecimiento del paciente. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Las elipses sombreados corresponden a los pacientes en algún estadío de la ERC, mientras que las elipses no sombreadas 

corresponden a etapas previas, que potencialmente pueden desencadenar en ERC, o consecuencias de la misma. Las flechas 

gruesas representan los factores de riesgo que propician el paso de una etapa a la siguiente. En los recuadros figuran las medidas a 

tomar en cada una de las etapas. 

 

1.2  Epidemiología de la ERC en España 

Según los datos aportados por el estudio EPIRCE (Epidemiología de la Insuficiencia Renal 

Crónica en España), la prevalencia de la ERC en España se sitúa sobre el 11%, aunque se estima 

que alcanza el 20% cuando se trata de la población mayor de 60 años
3
. Estos datos fueron 

obtenidos a partir de la medición centralizada de la concentración de creatinina sérica en una 

Figura 1. Modelo conceptual para las etapas de inicio y progresión de la ERC 
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muestra significativa aleatoria y estratificada de la población española mayor de 20 años, en la 

que se incluyeron más de 8.000 pacientes de 104 centros distribuidos por todo el país, y a 

partir de la estimación del FG mediante la fórmula MDRD.  

En  un estudio sobre la prevalencia de insuficiencia renal en Centros de Atención Primaria 

en España, estudio EROCAP
4
 el 22,7% de los pacientes de estos centros presentaban un FG < 

60 ml/min/1.73m
2
. Este estudió incluyó a 7.202 pacientes que acuden a centros de atención 

primaria en España. Estratificando por edad el porcentaje de pacientes mayores de 70 años 

con un FG < 60 ml/min/1,73m
2 

fue del 33,7%. En este estudio también se observó que el 37,3% 

de los pacientes tenían niveles normales de creatinina sérica, es decir, que existe una 

importante población con enfermedad renal crónica oculta, con disminución importante del 

filtrado glomerular, aunque presente unos valores de creatinina sérica normales. 

1.3  Impacto económico de la ERC en España 

El coste anual asociado al tratamiento de las fases más avanzadas de ERC en España se 

estima en alrededor de 1.400 millones de euros, según un estudio publicado por Villa et al
6
, de 

los que el 73% se debe a hemodiálisis, el 6% a diálisis peritoneal y el 31% a trasplantes. Otros 

artículos barajan estimaciones incluso superiores
7
. Según el artículo publicado por Lorenzo V. 

et al
8
 el coste medio anual por paciente tratado con hemodiálisis es de 46.659,83 euros y de 

32.432,07 euros para diálisis peritoneal. 

Se espera un incremento de costes para los próximos años, debido a los pacientes que 

inician TRS cada año. Según datos del Registro Español de Enfermos Renales
9
, 6.000 nuevos 

pacientes inician TRS cada año en España. 

Debido a su elevada prevalencia, la morbi-mortalidad asociada, y los costes económicos 

que genera, la ERC se ha convertido en un importante problema de salud pública, lo que ha 

generado un creciente interés por los diferentes sistemas sanitarios por conseguir un 

diagnóstico precoz y poner en marcha iniciativas que frenen la progresión de la enfermedad, lo 



Introducción y justificación del estudio 

5 

 

que redundaría en disminuir la morbimortalidad y en una reducción de los costes sanitarios 

que se generan en las fases más avanzadas de la enfermedad. 

1.4  Influencia del tratamiento farmacológico en la progresión de la enfermedad  

1.4.1 Nefrotoxicidad de los fármacos 

 

Entre los principales factores que pueden influir en la progresión de la ERC se encuentra el 

manejo del tratamiento farmacológico, especialmente aquellos fármacos con una potencial 

capacidad de producir toxicidad renal, por lo que deben evitarse en la medida de lo posible la 

utilización de fármacos nefrotóxicos y realizar un ajuste de dosis adecuado a la función renal 

del paciente. 

Los principales grupos de fármacos nefrotóxicos son los antibióticos, seguidos de los 

utilizados en terapia cardiovascular, y antiepilépticos. Dentro del grupo de los antibióticos, 

debemos tener especial cuidado con los aminoglucósidos, glucopéptidos, tetraciclinas, y 

penicilinas. Otros grupos nefrotóxicos y no menos importantes son los inhibidores de la enzima 

convertidora de angiotensina (IECAS), los contrastes radiológicos, los antiinflamatorios no 

esteroideos (AINES), los diuréticos del asa (furosemida y  torasemida), tiazidas y alopurinol. 

Los mecanismos por los que estos fármacos pueden provocar daño renal  son diversos: es 

conocido como los aminoglucósidos, contrastes radiológicos o derivados del platino pueden 

producir lesión tubular por efecto directo sobre la célula renal, los inhibidores de la enzima 

convertidora de angiotensina (IECAs) o antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) alteran la 

hemodinámica intraglomerular pudiendo agravar un daño prerenal, o el metotrexato en 

determinadas situaciones puede precipitar en el túbulo provocando un daño postrenal.  

Las siguientes situaciones se asocian a un mayor riesgo de toxicidad renal con todos los 

grupos de fármacos nefrotóxicos: edad avanzada, polimedicación, hipopotasemia, 

hiponatremia, tratamientos prolongados, acidosis, shock y empleo de otros fármacos 

potencialmente nefrotóxicos como AINES, anfotericina B, ciclosporina, contrates radiológicos, 

etc. 
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1.4.2 Recomendaciones para disminuir la yatrogenia 

Entre las recomendaciones expuestas tanto en la guía K/DOQI
1
, como en el documento de 

consenso de la SEN-semFYC sobre la enfermedad renal crónica
10

 figura con categoría de grado 

fuerte el abordaje global del paciente con la ERC ya diagnosticada (estadío 3-5), prestando 

especial atención a evitar la yatrogenia, mediante las siguientes medidas: 

- Ajustar los fármacos al FG, especialmente en ancianos. 

- Evitar en la medida de lo posible la utilización de AINEs. 

- Usar con precaución metformina y antidiabéticos orales de eliminación renal (la 

mayoría) y evitar su uso con un FG < 30 mL/min. 

- Evitar la asociación no controlada de fármacos que retienen potasio: IECA, ARAII, 

diuréticos ahorradores de potasio, AINE, betabloqueantes. 

1.5  Función renal: herramientas de medida 

1.5.1 Valoración directa del filtrado glomerular 

La valoración del FG es el mejor índice para evaluar la función renal
12

. El FG se mide a 

través del aclaramiento de una sustancia propia del organismo o de alguna otra que 

administramos con la intención de medir su aclaramiento, y corresponde al volumen de 

plasma del que ésta es totalmente eliminada por el riñón por unidad de tiempo. Su medida nos 

sirve para diagnosticar la ERC, determinar su estadiaje, monitorizar su progresión, prevenir 

complicaciones, evitar o realizar ajustes en la pauta posológica de fármacos nefrotóxicos y 

otros que se eliminen principalmente por vía renal. 

El valor del FG varía en relación a la edad, sexo, y peso, situándose alrededor de 140 

mL/min/1,73 m
2
 en individuos adultos jóvenes sanos

13
.  

Para la estimación del FG, el método considerado “gold-standard” es medir la depuración 

renal de la sustancia exógena inulina. También se han utilizado otras moléculas exógenas 

marcadas con isótopos radioactivos (
99Tm

-DTPA, 
51

Cr-EDTA, 
125

I-Iotalamato) y no marcadas 

(iohexol, iotalamato). Medir la depuración de cualquiera de estas sustancias en la práctica 

habitual es difícilmente implementable debido a  que son pruebas muy laboriosas, de elevado 
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coste, y que requieren una metodología no disponible en la mayoría de los laboratorios 

clínicos
14

. 

La depuración renal de sustancias endógenas también ha sido utilizada para medir la FG, 

entre ellas, la más usada ha sido el aclaramiento de creatinina, medido a partir de la 

concentración de creatinina en suero y orina de 24 horas. Este método presenta otra serie de 

inconvenientes, como
12,15

: 

- Sobreestimación del FG, ya que en orina se detecta la creatinina que procede tanto 

del FG como la que procede de la secreción en los túbulos renales (se ha usado 

cimetidina como inhibidor de la secreción tubular de creatinina para evitar dicha 

sobreestimación). Esta sobreestimación se ha calculado se sitúa entre un 10-20% 

respecto al obtenido mediante el aclaramiento de inulina. Existe variación de la 

secreción de creatinina inter e intraindividuos, y además aumenta a medida que 

aumenta el FG, llegando a valores incluso del 70% para FG inferiores a 40 

mL/min/1,73m
2
. 

- La recogida de orina durante un periodo de 24 horas supone una dificultad tanto para 

el paciente como para el laboratorio. Los errores cometidos durante el proceso de 

recogida afectan sobre todo a niños y ancianos. 

- La importante carga laboral que representa para las salas de hospitalización trabajar 

con orinas de 24 horas. 

Se han estudiado distintas proteínas de bajo peso molecular, como medida de sustancias 

endógenas, como cistatina C, β-traza proteína, β2-microglobulina, aunque los resultados no 

han sido concluyentes
16-19

. 

1.5.2 Fórmulas para estimar el filtrado glomerular 

Se han desarrollado numerosas ecuaciones que tratan de obtener una estimación del FG a 

partir de la concentración de creatinina sérica y de algunas variables demográficas y 
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antropométricas, como edad, sexo, talla, o raza, evitando así tener que recoger orina de 24 

horas. 

La medida de la concentración sérica, tal cual, de creatinina ha sido tradicionalmente 

utilizada para medir la función renal, sin embargo, este no es un método recomendable ya que 

presenta importantes variaciones dependiendo de la edad, sexo, etnia, masa muscular o tipo 

de dieta. Además la relación entre la concentración sérica de creatinina y el FG no es lineal, 

sino hiperbólica, lo que afecta a la sensibilidad diagnóstica en la detección de la ERC. Presenta 

también múltiples interferencias analíticas e importantes problemas de estandarización
20-23

. 

Por todo ello, las diferentes sociedades científicas y trabajos publicados coinciden en señalar 

que no debe utilizarse únicamente la medida de la concentración sérica de creatinina para 

evaluar la función renal
1,9

.  

La estimación del FG mediante la fórmula adecuada es la mejor herramienta para evaluar 

la función renal en la práctica clínica habitual. Las ecuaciones de estimación del FG son más 

exactas y precisas que la medida de la creatinina sérica aislada
1,24

. 

De las más de 40 ecuaciones que se han publicado para estimar el FG, las más conocidas y 

utilizadas son la ecuación de Cockcroft-Gault y MDRD. 

La ecuación de Cockcroft-Gault fue publicada en 1976 y ha sido habitualmente utilizada 

para el ajuste en la dosis de fármacos
25

. Se desarrolló para valorar el aclaramiento de 

creatinina a partir de una población de 236 individuos adultos, de edades comprendidas entre 

18 y 92 años, mayoritariamente de sexo masculino y con un valor medio de aclaramiento de 

creatinina de 72,7 mL/min. Para la obtención de la ecuación se utilizó un análisis de regresión 

en el que intervinieron como variables la concentración sérica de creatinina, el aclaramiento 

de creatinina, la edad y el peso
12

. 

La ecuación de MDRD
26

 es el resultado de un análisis retrospectivo del estudio 

“Modification of Diet in renal Disease”
27

, con el objetivo de mejorar la exactitud en la 

estimación del FG. La ecuación de MDRD estima directamente FG y no aclaramiento de 
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creatinina, como hace Cockcroft-Gault. Se desarrolló a partir de una población de 1070 

individuos adultos con ERC, de ambos sexos y predominantemente de raza blanca. Como 

medida del FG se utilizó el aclaramiento de 
125

I-Iotalamato, que presentó un valor medio de 40 

mL/min/1,73m
2
. La ecuación es el resultado de un análisis de regresión múltiple en el que 

intervinieron seis variables: las concentraciones séricas de urea, creatinina, y albúmina, la 

edad, el sexo, y la etnia, por ello esta ecuación se conoce también como MDRD-6. Finalmente 

la ecuación se validó en una población de 558 individuas con ERC, distintos de los utilizados 

para la obtención de la misma
12

. El mismo grupo de trabajo publicó un año después la 

ecuación MDRD4, una versión resumida de la fórmula anterior con únicamente cuatro 

variables (creatinina, edad, sexo, etnia), lo que facilita su aplicación clínica en el día a día. 

 

Tabla 1. Ecuaciones de estimación del filtrado glomerular. 

MDRD4 FG estimado = 186 x (creatinina)
-1,154 

x (edad)
-0,203

 x (0,742 si mujer) x (1,210 si 

raza negra) 

MDRD4 IDMS FG estimado = 175 x (creatinina)
-1,154

 x (edad)
-0,203

 x (0,742 si mujer) x (1,210 si 

raza negra) 

MDRD6 FG estimado = 170 x (creatinina)
-0,999 

x (edad)
-0,176 

x (urea x 0,467)
-0,170 

x 

(albúmina)
0,318

 x (0,762 si mujer) x (1,180 si raza negra) 

Cockcroft-Gault Aclaramiento de creatinina estimado = [(140-edad) x peso / 72 x (creatinina)] x 

(0,85 si mujer) 

Abreviaturas y unidades: FG: filtrado glomerular (mL/min/1,73 m2). Aclaramiento de creatinina (mL/min). Edad (años). Peso (kg). 

Creatinina: concentración sérica de creatinina (mg/dL). Urea: concentración sérica de urea (mg/dL). Albúmina: concentración 

sérica de albúmina (g/dL). 

 

En algunos pacientes, la estimación del FG mediante ecuaciones no es adecuada, por lo 

que en estos casos se requiere la determinación del FG a partir de la medida del aclaramiento 

de creatinina de un marcador exógeno, o mediante el aclaramiento de creatinina a partir de la 

recogida de orina de 24 horas. Las situaciones clínicas de los pacientes en los que la utilización 

de ecuaciones para la determinación del FG no es adecuada se muestran en la siguiente tabla. 
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Tabla 2. Situaciones clínicas en las que la determinación del filtrado glomerular mediante ecuaciones no es 

adecuada. 

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, parálisis) 

Individuos con un IMC inferior a 19 kg/m2 o superior a 35 kg/m2 

Presencia de hepatopatía grave, edema generalizado o ascitis 

Embarazo 

Estudio de potenciales donantes de riñón 

Edad menor de 18 años 

Casos de fracaso renal agudo o de empeoramiento transitorio de la función renal en pacientes con ERC 

Concentración sérica de creatinina inestable 

Ajuste de dosis de fármacos de elevada toxicidad y de eliminación renal, como por ejemplo, 

aminoglucósidos y quimioterápicos. En este sentido la FDA ha propuesto que las fórmulas de estimación 

se incorporen en futuros estudios farmacocinéticos en pacientes con ERC
28

 
IMC: índice de masa corporal; FDA: food and drug administration; ERC: enfermedad renal crónica. 

 

Otra limitación muy importante en la utilización de las ecuaciones para estimar FG ha 

provenido de la falta de estandarización de los métodos de medida de creatinina y de los 

diferentes grados de inexactitud, imprecisión y susceptibilidad a interferencias de los 

mismos
12

. 

Esto ha provocado una importante variabilidad interlaboratorio en los resultados de la 

concentración sérica de creatinina con las consiguientes diferencias en la estimación del FG al 

utilizar las ecuaciones. Este hecho es más acentuado en valores altos de FG, por lo que solo se 

debe informar con un valor numérico exacto para FG menor de 60 mL/min/1,73m
2
. 

Este asuntó ha sido de especial interés durante la última década, en la que se ha trabajado 

para tratar de disminuir esta variabilidad, así en 2006, el National Institute of Standards 

dispuso de un material de calibración (SRM 967) conmutable y con trazabilidad respecto al 

método de referencia de espectrometría de masas por dilución isotópica (IDMS). 

El método más extendido por las principales casas comerciales, y que por tanto 

mayoritariamente usan los laboratorios es  Jaffé picrato cinético compensado, sin embargo 
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todavía no existe una homogenización completa respecto a este asunto. El método de Jaffé se 

fundamenta en que la creatinina en presencia de picrato alcalino produce un color anaranjado, 

que se mide a 510 nm. La cantidad de creatinina de la muestra es proporcional a la velocidad 

con la que el cromógeno de forma. 

  

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

JUSTIFICACION 
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2 JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO 

 

Como se ha expuesto en la introducción, debido a su elevada prevalencia, la morbi-

mortalidad asociada y los costes económicos que genera, la ERC se ha convertido en un 

importante problema de salud pública. Esto ha generado un creciente interés de los diferentes 

sistemas sanitarios por conseguir un diagnóstico precoz y poner en marcha iniciativas que 

frenen la progresión de la enfermedad, lo que redundaría en una disminución de la 

morbimortalidad y en una reducción de los costes sanitarios que se generan en las fases más 

avanzadas de la enfermedad. 

Los pacientes que ingresan en los Servicio de Medicina Interna suelen presentar un mayor 

riesgo de toxicidad renal debido a sus características sociodemográficas, entre las que 

destacan la edad avanzada, polimedicación, desequilibrios electrolíticos, tratamientos 

prolongados. Por otra parte, en el ámbito hospitalario la exposición a fármacos 

potencialmente nefrotóxicos puede aumentar e incluso pasar desapercibida cuando el motivo 

principal de ingreso no está directamente asociado a la ERC. Aunque existen muchos 

protocolos de manejo de fármacos y guías de dosificación en pacientes con problemas renales, 

estudios previos realizados encuentran tasas de falta de cumplimiento con las guías de 

dosificación en insuficiencia renal variables del 19% al 67%29-33 

Las principales sociedades científicas señalan la exposición a fármacos nefrotóxicos como 

un factor fundamental en el control de la progresión de la enfermedad renal crónica, y entre 

las  recomendaciones fundamentales de manejo de la enfermedad para evitar su progresión 

destaca la necesidad de ajustar la  posología de este tipo de fármacos a la función renal del 

paciente 

Encontramos estudios en los que se demuestra que una intervención  farmacéutica sobre 

pacientes con ERC mejoran los resultados en cuanto a cumplimiento de la adecuación 

posológica de los fármacos a la función renal del paciente, y otras variables clínicas como 

número de hospitalizaciones, estancia media, rechazo de trasplantes, y parámetros analíticos 
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como calcio, fósforo, perfil lipídico …34-38,sin embargo no existen estudios que muestren si el 

estricto cumplimiento de la pauta posológica recomendada, ajustada a la función renal del 

paciente con ERC, influye clínicamente en la evolución de su enfermedad medida por  

parámetros clínicos  que objetivan su progresión como la estimación de la FG. 

En este contexto,  nos planteamos desarrollar el presente estudio, con la finalidad última 

de demostrar si un programa de intervención farmacéutica, en estrecha colaboración con el 

equipo médico, sobre los pacientes que ingresan en un servicio de Medicina Interna con 

enfermedad renal crónica y dirigido a  garantizar que los fármacos con potencial 

nefrotoxicidad prescritos en su tratamiento  estén ajustados de acuerdo a la función renal del 

paciente, podría tener un efecto favorable en la evolución de la función renal durante su 

ingreso hospitalario respecto a otros pacientes en los que este programa no se realice. 
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Objetivo general:  

Evaluar la efectividad de un programa de intervención entre el médico y farmacéutico para 

prevenir el daño renal, mediante el ajuste de la pauta posológica de fármacos potencialmente 

nefrotóxicos en pacientes con ERC que ingresan en el Servicio de Medicina Interna. 

 

Objetivos específicos: 

• Determinar la prevalencia de la población de pacientes con ERC que ingresan en el 

servicio de Medicina Interna del HGURS de Murcia y analizar su perfil clínico y 

farmacológico. 

• Conocer el manejo de fármacos nefrotóxicos en pacientes con ERC que ingresan en el 

servicio de Medicina Interna del HGURS de Murcia e identificar los factores asociados a 

una posible dosificación inadecuada de estos fármacos.  

• Comparar la evolución de la función renal de los pacientes con ERC que ingresan en el 

servicio de  Medicina Interna del HGURS y participan en el programa de intervención 

frente a aquellos que no participan. 

• Evaluar si las recomendaciones realizadas dentro del programa de intervención tienen 

una repercusión negativa que afecte al objetivo terapéutico del tratamiento. 

• Evaluar la concordancia en la estimación de la filtración glomerular al utilizar 

diferentes fórmulas y su repercusión en el estadiaje de los pacientes y las 

consiguientes recomendaciones de ajuste posológico.  
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Use of nephrotoxic drugs in chronic kidney disease patients. 
 

Cabello-Muriel A 
a
, Urbieta-Sanz E 

a
, Iniesta-Navalón C 

a
, Gascón-Cánovas JJ 

b
, Fernández-Pardo 

J 
c
. 

a
 Servicio de Farmacia, Hospital General Universitario Reina Sofía, Murcia, España. 

b
 Departamento de Ciencias Sociosanitarias, Universidad de Murcia, Murcia, España 

c
 Servicio de Medicina Interna, Hospital General Universitario Reina Sofía, Murcia, España. 

 

 

Atención Farmacéutica-European Journal of Clinical Pharmacy 

URL: (en prensa) 

 
 

Background: Proper dosing of nephrotoxic drugs in patients with chronic kidney disease (CKD) 

is essential to prevent damage to cause the disease progresses. 

Objective: To determine the prevalence of prescription of nephrotoxic drugs to patients with 

CKD admitted to an Internal Medicine department, to assess if they are adjusted to renal 

function of patients and factors associated with a potential unadjusted dose.  

Method: Prospective observational study conducted in a 330-bed hospital. For each patient 

with CKD admitted, the pharmacotherapeutic history was reviewed, the creatinine clearance 

(ClCr) was calculated, the nephrotoxic drugs in use were identified, and the dosages of these 

drugs were assessed. The Chi-square test and Student’s t-test were used for statistical analysis, 

and a multivariate logistic regression model was used to identify the factors that explain the 

absence of dose adjustment. The study period was from November 2011 to May 2012. 

Results: 287 patients were included. The 52.6% were women, and the mean age was 81.5 ± 7.9 

years. Of the 3769 drugs prescribed, 14.7% were potentially nephrotoxic. Of these, 27% were 

not adjusted according to renal function, and this affected 51% of the patients. The main 

nephrotoxic drugs with unadjusted dosage were: beta-lactam antibiotics, fluoroquinolones, 

ACE inhibitors, allopurinol and ranitidine. Statistically significant associations were found 
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between polypharmacy, fluoroquinolones or ranitidine administration, and lack of dose 

adjustment. 

Conclusions: The lack of dose adjustment in more than half of patients admitted with some 

nephrotoxic drugs suggests the need to implement improvement measures focused on 

patients with polypharmacy and the mostly affected drugs. 

Keywords: chronic kidney disease; nephrotoxic drugs; inpatients; Internal Medicine 

department; Spain. 
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Effectiveness of pharmacist intervention in patients with 

chronic kidney disease. 
 

 

Aurelio Cabello-Muriel, Juan José Gascón-Cánovas, Elena Urbieta-Sanz, Carles Iniesta-

Navalón 

 

International Journal of Clinical Pharmacy 

URL: http://link.springer.com/article/10.1007/s11096-014-0001-3 

 

ABSTRACT 

Background: Collaboration between pharmacists and physicians in the care of patients 

with chronic kidney disease (CKD) may improve the quality of drug dosage regimens that 

require adjustment according to their renal function.  

Objective: To demonstrate that the intervention of a pharmacist in a monitoring 

program for patients with CKD improves the outcome of renal function in these patients.  

Setting: A 330-bed area referral hospital in the city of Murcia (Spain). 

Method: All of the patients with CKD and taking nephrotoxic medication admitted to 

the internal medicine service were included in the study. Depending on the section of the 

hospital to which these patients were admitted, the patients were assigned to either a control 

group, in which renal function at the time of admission and discharge was measured, or an 

intervention group; in this latter group, in addition to measuring kidney function at the time of 

admission and at discharge, the subjects were followed daily and dose adjustment 

recommendations were made in cases where nephrotoxic drugs were not properly adjusted.  

Main outcome measure: glomerular filtration rate on admission and at discharge. 

Results: A total of 249 patients were included in the study, 124 in the control group 

and 125 in the intervention group. Significant differences were noted when comparing 
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creatinine clearance (CrCl) between discharge and admission in both the control and 

intervention groups (5.1 ± 0.9 vs. 6.4 ± 1.0 p <0.01). In a comparison of the observed 

improvement in the two groups, we found significant differences in adjusted relative CrCl 

according to sex, age and stage (19.9 [1.2 to 38.5] p <0.05). When the disease was analyzed by 

stage, we observed significant differences that favored the intervention group in regards CrCl 

(3.1 ± 2.1 vs. 7.9 ± 3.8 p <0.05) and relative CrCl (16.1 ± 10.3 vs. 36.6 ± 16.7) in stages 4-5. The 

rate of acceptance of the pharmacists’ recommendations was 74%.  

Conclusion: The implementation of a monitoring program for CKD patients was 

effective in the group in which monitoring was conducted, especially in patients with more 

advanced stage of CKD. 

KEYWORDS: chronic kidney disease; dosage adjustment; internal medicine 

department; hospitalized patients; nephrotoxic drugs; pharmacist intervention; renal function, 

Spanish population. 

IMPACT OF FINDINGS ON PRACTICE: 

• There is a high prevalence of potentially nephrotoxic drugs being prescribed 

during the hospitalization of patients with chronic kidney disease. 

• A pharmacist intervention program may improve the evolution of renal 

function of these patients. 

• As a novelty this study shows that this intervention is reflected by clinical 

improvements in the renal function of such patients.  

• Intervention is more effective in patients with greater impairment of renal 

function (stages 4-5). 
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INFLUENCE OF EQUATION USED TO ESTIMATE THE RENAL 

FUNCTION IN DOSAGE POTENTIALLY NEPHROTOXIC DRUG. 
 
Aurelio Cabello-Muriel, Elena Urbieta-Sanz, Carles Iniesta-Navalón, Juan B. Cabezuelo-Romero, 

Juan José Gascón-Cánovas. 

 

European Journal of Hospital Pharmacy 

URL: http://ejhp.bmj.com/content/early/2014/07/17/ejhpharm-2014-000466.abstract 

 

 

ABSTRACT 

Objective: To evaluate the similarity (or not) of the dose recommendations according 

to the Cockcroft-Gault and MDRD4 equations. 

Method: A cross-sectional comparative observational test of patients suffering chronic 

renal illness that involved treatment using nephrotoxic drugs, admitted consecutively to the 

Internal Medicine department over a period of six months. The glomerular filtrate rate was 

calculated upon admission and at discharge using the Cockcroft-Gault and MDRD4 formulas. 

Grading of the disease for patients and dose adjustment recommendations of potentially 

nephrotoxic drugs was compared. The degree of correlation between the results obtained with 

both equations was assessed by means of the Pearson coefficient (r), considering p<0.05 as 

significant.  

Results: Among the 249 patients included in the study, the staging of the disease was 

modified in 166 and the recommended dosage would have differed in 56.0% of these. Of the 

222 prescriptions of potentially nephrotoxic drugs, 145 dosage adjustment recommendations 

would have differed. Glomerular filtrate rates were always less when the Cockcroft-Gault 

equation was used, although they were closely correlated both upon admission and discharge 

(Pearson r = 0.83 and 0.81 respectively, p< 0.001). 
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Conclusions: Although the Cockcroft-Gault and MDRD4 equations were statistically 

well correlated, differences in drug dose recommendations were noticeable.  

 

Keywords: nephrotoxic drugs, dose adjustment, glomerular filtrate rate, Cockcroft-Gault, 

MDRD4. 
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A partir de los resultados de este estudio se pueden extraer las siguientes conclusiones: 

 

1- La implementación de un programa de intervención entre el médico y farmacéutico 

que garantice un adecuado cumplimiento de las recomendaciones de ajuste 

posológico de fármacos potencialmente nefrotóxicos en pacientes con ERC ha 

mostrado un beneficio en la evolución de la función renal de los pacientes ingresados 

en el Servicio de Medicina Interna. Los resultados son más acusados en los pacientes 

en estadío moderado o grave (4-5). 

 

2- Existe una elevada prevalencia de pacientes que ingresan en el Servicio de Medicina 

Interna con enfermedad renal crónica. Estos pacientes presentan una mayor incidencia 

de pluripatología, patología cardiaca, diabetes mellitus, exposición a fármacos 

nefrotóxicos, lo que se traduce en un incremento del riesgo de daño renal durante la 

estancia hospitalaria. 

 

3- La mayoría de pacientes que ingresan en el Servicio de Medicina interna con 

enfermedad renal crónica, tienen algún fármaco potencialmente nefrotóxico en su 

tratamiento y un elevado porcentaje  no están ajustados de acuerdo a la función renal 

del paciente, lo que sugiere la necesidad de revisiones en este campo de la 

terapéutica, especialmente dirigido a aquellos fármacos que con mayor frecuencia han 

aparecido con pautas posológicas no ajustadas. 

 

4- El análisis de factores asociados a una pauta de fármacos nefrotóxicos no ajustada a la 

función renal del paciente revela que la polimedicación puede influir negativamente y 

que la prescripción de fluorquinolonas y ranitidina no se realiza adecuadamente en 

nuestra área. 

 

5- La aceptación de las recomendaciones de ajuste de la pauta posológica de los 

fármacos potencialmente nefrotóxicos realizadas, no ha comprometido el éxito 

terapéutico del tratamiento. 

 

6- El hecho de utilizar la fórmula de Cockcroft-Gault o MDRD para estimar el FG de los 

pacientes con ERC tiene una clara repercusión en el estadiaje de la enfermedad de 

estos pacientes. 

 

7- Las recomendaciones de ajuste posológico se ven afectadas de forma significativa en 

función de la fórmula utilizada con lo que pensamos que  se debería avanzar hacia una 

solución de consenso en este aspecto de importante repercusión clínica. 
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Anexo I. Formulario de recomendación de ajuste posológico 

 

                        
 
 

 
  

FECHA FARMACO 

NEFROTÓXICO 

DOSIS 

ACTUAL 

DOSIS 

RECOMENDADA 

ClCr 

 

 

    

 

 

    

 

 

    

 

 

    

 

 

    

 

 

    

 

 

    

 

 

    

 

 

    

 

 

    

RECOMENDACIÓN SOBRE AJUSTE DE FÁRMACOS NEFROTÓXICOS EN PACIENTES CON ENFERMEDAD RENAL 

CRÓNICA 

DATOS DEL PACIENTE: 

Nombre: 

Apellidos: 

NHC: 

Firma farmacéutico: 

 

Servicio de Farmacia. HGU Reina Sofía 

Tlfno: 59925 
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Anexo II. Cuaderno de recogida de datos 

 

CUADERNO DE RECOGIDA DE DATOS PACIENTE 

 
NOMBRE y APELLIDOS:       

EDAD:                    SEXO:                   CAMA: 

NHC:                       PESO:                   TALLA: 

F. INGRESO: 

F. ALTA: 

MÉDICO RESPONSABLE: 

DIAGNÓSTICO (CMBD): 

COMORBILIDADES: 

 

FÁRMACO DOSIS PAUTA VÍA INICIO 

TRATAMIENTO 

TIEMPO 

EXPOSICION 

HOSPITALARIO/ 

DOMICILIARIO 

NEFROTÓXICO 

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        

CUMPLE CRITERIOS DE INCLUSIÓN:  GRUPO CONTROL:                 GRUPO INTERVENCIÓN: 

Cr1 ingreso:                                              Cr2 ingreso: 

ClCr1 ingreso:          ClCring SC:             ClCr2 ingreso:       

Cr alta: 

ClCr alta:              ClCralt 

SC: 

Grado ERC: 

FECHA Cr ClCr FÁRMACO DOSIS 

ACTUAL 

DOSIS 

RECOMENDADA 

ACEPTADA MOTIVO 

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        

        
FECHA LEUCOCITOS TEMPERATURA TA      
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Anexo III. Hoja de información al paciente y consentimiento informado 

 

HOJA DE INFORMACIÓN AL PACIENTE Y CONSENTIMIENTO INFORMADO  
 

 
TÍTULO DEL ESTUDIO:   Estudio para evaluar la efectividad en la prevención del daño renal de 

una intervención basada en la implantación de una guía clínica para el ajuste posológico de 

fármacos potencialmente nefrotóxicos 

 

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Aurelio Cabello Muriel. 
 

CONTACTO LOCAL:  Servicio de Farmacia. 

Hospital General Universitario Reina Sofía. 

Avd. Intendente Jorge Palacios 1 

30003 Murcia 

Tlf: 968 359925 

RESUMEN 

 
Le pedimos que participe en un estudio por estar ingresado en el HGURS en el servicio 

de medicina interna. Pretendemos evaluar si un estricto control sobre la posología de 

fármacos nefrotóxicos en pacientes con la función renal dañada repercute en la 

evolución de su función renal durante el tiempo que estén ingresados en el hospital. 

  

Si usted ha ingresado en el ala derecha de la planta de medicina interna (servicio 

control), se le realizará la práctica clínica habitual, y será su médico el responsable de 

ajustar las dosis de los fármacos, incluidos fármacos nefrotóxicos de acuerdo a su 

situación clínica. 

Si usted ha ingresado en el ala izquierda de la planta de medicina interna (servicio de 

intervención), además de la práctica clínica habitual, el investigador (farmacéutico 

clínico) revisará su tratamiento y consensuará junto con su médico un ajuste de los 

fármacos nefrotóxicos en caso de que sea necesario. 

 

No existe riesgo añadido independientemente del grupo al que sea asignado. Podemos 

esperar una mejor evolución en aquellos pacientes en los que se les realice un estricto 

control posológico. 
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Todos los pacientes, en caso necesario recibirán un ajuste de su medicación al irse de 

alta.  

En cualquier momento podrá salir del estudio sin que esto repercuta en la calidad 

asistencial a recibir. 

 

CONFIDENCIALIDAD 

El investigador garantizará la confidencialidad de los datos de los sujetos y velará 

porque se cumpla en todo momento con lo establecido por la Ley Orgánica 15/1999, 

de 13 de diciembre, de Protección de Datos de Carácter Personal. 

 

Los resultados y conclusiones del estudio serán publicados en revistas científicas, 

manteniendo en todo momento el anonimato de los participantes. 

 

Al firmar este impreso, autoriza a las personas implicadas en el estudio a tener acceso 

a sus registros médicos hasta donde permite la legislación vigente.  

 

Usted tiene derecho a conocer los datos del estudio que sobre usted se recojan, a 

obtener una copia, y a conocer el uso que puedan darse a los mismos. Dicha 

información le será suministrada por el investigador 

 

PREGUNTAS 

Si tiene cualquier pregunta relacionada con su participación en este estudio, con sus 

derechos como participante, póngase en contacto con:  

 

Aurelio Cabello Muriel (Investigador principal del estudio) 

Teléfono de contacto:   968 35 99 25  

 

CONSENTIMIENTO  

 
He leído esta información. Mis preguntas han sido contestadas. Accedo 

voluntariamente a participar en este estudio.  

Con la firma de este formulario de consentimiento no renuncio a ninguno de mis 

derechos legales, de la misma manera que si decido no participar no se verá alterada la 

asistencia recibida. Al firmar este impreso de consentimiento informado, yo en mi 
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propio nombre o a través de representante en su caso, autorizo el acceso a mis datos 

clínicos en los términos expuestos en este documento. 

 

____________________                                 _____________________  
 
Firma del sujeto                                                Fecha: dd/mm/aaaa  
 
 
 
_______________________________________  
Nombre del sujeto en letra de imprenta  
 
 
 
 
______________________________________        ________________________ 
Firma del representante legal (si fuera necesario)        Fecha: dd/mm/aaaa  
 
 
_______________________________________  
Nombre del representante legal en letra  
de imprenta (si fuera necesario)  
 
 
 
 
__________________________                                             __________________ 
Firma del investigador que explica el consentimiento               Fecha: dd/mm/aaaa  
 
 
 
_________________________________________  
Nombre del investigador  que  explica  el  
consentimiento en letra de imprenta  
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Anexo IV. Aprobación del Comité ético de investigación clínica 
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Anexo V. Factor de impacto de Atención Farmacéutica-European Journal of 

Clinical Pharmacy  
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Anexos 

68 
 

 

 



Anexos 

69 
 

Anexo VI. Factor de impacto de International Journal of Clinical Pharmacy 
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Anexo VII. Factor de impacto de European Journal of Hospital Pharmacy 
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Anexo VIII. Carta de aceptación de la revista European Journal of Clinical 

Pharmacy - Atención Farmacéutica. 
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Anexo IX. Guía de dosificación de fármacos en insuficiencia renal. 

 

 



Anexos 

78 
 

 

 

 

 



Anexos 

79 
 

 

 

 

 



Anexos 

80 
 

 

 

 

 



Anexos 

81 
 

 

 

 

 



Anexos 

82 
 

 

 

 

 

 



Anexos 

83 
 

 

 

 

 



Anexos 

84 
 

 

 

 

 



Anexos 

85 
 

 

 

 

 



Anexos 

86 
 

 

 

 

 

 



Anexos 

87 
 

 

 

 

 



Anexos 

88 
 

 

 

 

 



Anexos 

89 
 

 

 

 

 



Anexos 

90 
 

 

 

 

 



Anexos 

91 
 

 

 

 



Anexos 

92 
 

 

 



Anexos 

93 
 

 

 

 

 



Anexos 

94 
 

 

 

 

 



Anexos 

95 
 

 

 

 

 



Anexos 

96 
 

 

 

 

 



Anexos 

97 
 

 

 

 



Anexos 

98 
 

 

 

 

 



Anexos 

99 
 

 

 

 

 



Anexos 

100 
 

 

 

 

 



Anexos 

101 
 

 

 

 



Anexos 

102 
 

 

 

 

 

 



Anexos 

103 
 

 

 

 



Anexos 

104 
 

 

 

 

 



Anexos 

105 
 

 

 

 

 



Anexos 

106 
 

 

 

 

 



Anexos 

107 
 

 

 

 



Anexos 

108 
 

 

 

 

 



Anexos 

109 
 

 

 

 

 



Anexos 

110 
 

 

 

 

 



Anexos 

111 
 

 

 

 

 



Anexos 

112 
 

 

 

 

 



Anexos 

113 
 

 

 

 

 



Anexos 

114 
 

 

 

 

 



Anexos 

115 
 

 

 

 

 



Anexos 

116 
 

 

 

 



Anexos 

117 
 

 

 

 

 



Anexos 

118 
 

 

 

 

 



Anexos 

119 
 

 


	PORTADA.pdf
	Abstract Tesis ERC por compendio PDF.pdf

