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El programa de ayuda a la toma de decisiones clinicas sobre la cistinosis
(CDSP) es un nuevo proyecto que quiere ayudar a los profesionales
sanitarios en las consultas diarias con sus pacientes de cistinosis. El
proyecto ofrece herramientas educativas y practicas para contribuir
a la gestion de los pacientes adolescentes y adultos que conviven con
las complicaciones multiorganicas de la cistinosis.

Objetivo de las recomendaciones clinicas
generales sobre cistinosis

Disefladas por un comité director para proporcionar consejos practicos
para mejorar los resultados clinicos en adolescentes y adultos que
conviven con las complicaciones multiorganicas de la cistinosis.

Son complementarias a las directrices y documentos de consenso ya
publicados (sin sustituirlos).
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Introduccion

Diseffladas para proporcionar consejos practicos para mejorar los
resultados clinicos en adolescentes y adultos que conviven con las
complicaciones multiorganicas de la cistinosis.

Las recomendaciones fueron elaboradas por un grupo de médicos
internacionales con experiencia en el tratamiento de la cistinosis. Su
objetivo es apoyar a los profesionales sanitarios, especializados o no,
en sus consultas médicas habituales para el tratamiento de pacientes
adultos y jovenes con cistinosis;' para mayor brevedad se utiliza el
término «adultos» para abarcar los dos grupos de edad.

Ademas de las recomendaciones especificas aqui descritas,
todos los profesionales sanitarios que se ocupen de adultos con
cistinosis deben considerar cada caso particular por separado.
Favorecemos una transicion meditada de los pacientes adolescentes a
los servicios para adultos de manera oportuna.?

Hemos reunido una serie de recomendaciones respaldadas por guias
clinicas basadas en la evidencia y datos adicionales publicados. Sin
embargo, cuando falta evidencia proporcionamos asesoramiento a
partir de la opinién colectiva de los expertos.

En la pagina web del proyecto encontrara una secuencia navegable
que le ayudara a orientarse entre las recomendaciones clinicas.

1. Levtchenko, E. et al. Expert guidance on the multidisciplinary management of cystinosis in adolescent and adult
patients. Clinical Kidney Journal, 2022, vol. 15, no. 9, 1675-1684. https:/doi.org/10.1093/ckj/sfac099. 2. Ariceta, G. et al. A
coordinated transition model for patients with cystinosis: from pediatrics to adult care. Nefrologia 36, 616-630 (2016).

® Metodologia
® Asesoramiento clinico y recursos sobre la cistinosis

® Consideraciones generales para el tratamiento de
pacientes con cistinosis

® Complicaciones multiorganicas

Bienestar del paciente


https://www.cystinosis-cdsp.com/en
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METODOLOGIA

Las recomendaciones clinicas se han elaborado siguiendo un método de consenso
cuasi Delphi' de la siguiente manera: Un comité director (SC) de seis expertos
internacionales que tratan a pacientes con tubulopatias raras, como la cistinosis,
se reunieron con Chiesi Farmaceutici y acordaron que era necesario revisar las
directrices existentes para proporcionar asesoramiento practico con el fin de mejorar
los resultados clinicos de adolescentes y adultos que conviven con las complicaciones
multiorgdnicas de la cistinosis.?

El comité director elabord una lista de 15 cuestiones fundamentales relacionadas
con las estrategias practicas para hacer avanzar el tratamiento de los pacientes con
esta rara enfermedad.?

Un grupo adicional de ocho expertos internacionales (grupo de expertos) fue
invitado a participar en el proceso respondiendo a las preguntas planteadas a
través de una plataforma digital en linea. Cada participante pudo revisar todos los
comentarios y aportar pruebas de apoyo publicadas en caso de que las hubiese.
Las respuestas consolidadas obtenidas se resumieron en recomendaciones y fueron
revisadas por el comité director. A continuacion, se invitd al grupo de expertos a
mostrar su acuerdo o desacuerdo con el borrador de recomendaciones clinicas vy
a votar sobre la redaccion final de las recomendaciones clinicas. (A continuacion
puede verse el algoritmo del planteamiento adoptado paso a paso).?

En caso de haber desacuerdos en cuanto a la redaccioén, los miembros del comité
director revisaron los comentarios y realizaron los cambios necesarios en la
declaracidon para satisfaccion de los miembros.?

Proceso paso a paso:2

El comité director
desarrolla la lista
inicial de preguntas

El comité director
incorpora las
respuestas a las
recomendaciones

El comité director
determina si se ha

alcanzada un acuerdo
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Consejo

La gobernanza del CDSP estd compuesta por un comité director de seis expertos
internacionales en el tratamiento de la cistinosis u otras tubulopatias raras, que dirige
el proyecto y fomenta los contenidos, y un grupo de expertos, de un niumero mas
amplio de expertos internacionales en la materia, que proporciona ayuda adicional
sobre temas concretos, aporta datos y genera consensos sobre recomendaciones
clinicas especificas.

Comité director:

Prof. Nicholas Webb (profesor de nefrologia pediatrica, Reino Unido)
Dr.2 Aude Servais (especialista en nefrologia y trasplantes, Francia)
Prof. Anibh Das (profesor de medicina metabdlica pediatrica, Alemania)
Dr.2 Sally Hulton (asesora de nefrologia pediatrica, Reino Unido)

Prof.2 Elena Levtchenko (profesora de pediatria, Bélgica)

Prof. Christoph Wanner (profesor de nefrologia, Alemania)

Grupo de expertos:

Dr.2 Gema Ariceta (asesora de nefrologia pediatrica, Espaia)

Dr.2 Hong Liang (asesora de oftalmologia, Francia)

Prof.2 Karin Lange (profesora de psicologia médica, Alemania)

Prof. Francesco Emma (profesor de nefrologia pediatrica, Italia)

Prof.2 Rezan Topaloglu (profesora de nefrologia pediatrica, Turquia)

Dr.2 Rebecca Sberro-Soussan (asesora de nefrologia de trasplantes, Francia)
Dr. David Game (asesor de nefrologia adulta, Reino Unido)

Dr. Risto Lapatto (asesor de enfermedades metabdlicas, Finlandia)

o
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RECOMENDACIONES CLINICAS

Asesoramiento clinico y )
recursos sobre la cistinosis

Las directrices de KDIGO?® se siguen tanto a nivel internacional como en la mayoria
de los paises europeos. Sin embargo, advertimos que otras recomendaciones
internacionales, directrices nacionales y otras fuentes también deben consultarse,
como, por ejemplo:

* Nephropathic cystinosis: an international consensus document?
e Specific guidelines for adult and adolescent patients®
e Specific recommendations for the management of bone disease®

Consideraciones generales para
el tratamiento de pacientes con
CIStiNosSIS

La cistinosis es un trastorno multisistémico con unas tasas de incidencia globales
registradas entre 1:115 000 y 1:260 00O nacimientos vivos en Francia, Dinamarca,
Suecia, Alemania y Australia.”® Debido a su rareza, puede haber desconocimiento
sobre las consecuencias a corto y largo plazo y el impacto multiorganico de la
enfermedad, incluso entre nefréologos de adultos.

En nuestra opinién, un nefrélogo de adultos o un especialista en metabolismo
experto en cistinosis debe asumir el mando y ser el coordinador médico principal
del cuidado de estos pacientes, si puede ser en un centro de excelencia, donde haya
un equipo sanitario multidisciplinario experimentado en el tratamiento de estos
pacientes.? Esto garantizard que se controlen debidamente las estrategias practicas
del tratamiento, como los regimenes de dosificacion, que incluyen el control de
los niveles de cistina en los leucocitos, un mejor cumplimiento del tratamiento vy
la sensibilizacion sobre las consecuencias a largo plazo de la enfermedad en los
diferentes sistemas organicos.5>8Es posible que participen otras disciplinas sanitarias,
como, por ejemplo, para proporcionar informacion y apoyo después del trasplante o
para mejorar el cumplimiento del paciente a largo plazo. Sin embargo, sefialamos que
la estructura multidisciplinaria del equipo variard de un caso a otro, de un hospital a
otro y de un pais a otro.

. Es importante garantizar que los adultos jovenes con cistinosis pasen de la atencidn
pedidtrica a la adulta a través de un servicio formal de transicidon para garantizar los
mejores resultados a largo plazo.®
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& Planteamiento multidisciplinario

Recomendamos que un responsable coordine la atencidn de los complejos problemas
experimentados por los pacientes con cistinosis.? Puede tratarse de un nefrélogo
o de un especialista en metabolismo. Es necesario que participen otros varios
especialistas del equipo multidisciplinario en el cuidado de los pacientes adultos de
cistinosis:?®

Nefrologo

Recomendamos que un nefrélogo forme parte del tratamiento de esta enfermedad.
La frecuencia de las revisiones variara segun las necesidades del paciente, y pueden
ser dos veces al aflo o mas si hace falta.?

Especialista en metabolismo

Un especialista en metabolismo puede dirigir el cuidado de un paciente adulto de
cistinosis junto con un nefrélogo,® con especial atencién a las funciones endocrinas, y
es necesario realizar revisiones al menos una vez al afo o con mas frecuencia. Algunos
de los expertos opinan que un especialista en metabolismo o un endocrinélogo debe
realizar un seguimiento de los pacientes en relacién con las funciones del tiroides y
la diabetes;'°lo normal es una o dos veces al afno segun el centro o sistema sanitario.?

Oftalmdlogo

Recomendamos que los pacientes de cistinosis acudan a revisién de oftalmologia
una vez al aflo o con mas frecuencia si es necesario.?

Enfermero especializado en nefrologia

Algunos expertos trabajan en estrecha colaboracién con enfermeros especializados
en nefrologia y recomiendan que siempre estén presentes para coordinar, ayudar
con las dudas de los pacientes y ofrecer apoyo.® Sin embargo, sabemos que esta
funcién no se ofrece en todos los centros y sistemas sanitarios.

Cardidlogo
Un cardiélogo debe realizar sus aportaciones segln sea necesario en pacientes con
enfermedad renal crénica.?

Neurdlogo

Recomendamos una visita anual para la evaluacidn clinica de los pacientes adultos,
con examenes clinicos adicionales segun convenga.?
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Paciente/familia/cuidadores

Los propios pacientes son fundamentales en las discusiones y también debe
considerarse alos familiares, amigos y cuidadores parte del equipo para que participen
en las discusiones y decisiones en relacidon con sus cuidados con el consentimiento
del paciente."

Otros

Recomendamos que los pacientes también reciban ayuda dietética para evaluar su
nutricion (especialmente si el paciente experimenta pérdida de peso, tiene diabetes
mellitus o fallo renal).? Dado que aproximadamente el 30 % de los pacientes adultos
tienen problemas respiratorios, puede ser necesaria la asistencia de un neumodlogo.?
También recomendamos un seguimiento de psicologia, neurologia y terapias del
habla y lenguaje y ocupacional, y mantener al corriente a los servicios sociales.?
Por ultimo, es vital una buena comunicacion y contacto entre el hospital local y el
centro especializado, ya que es posible que los pacientes tengan que viajar largas
distancias para acudir al centro especializado.
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Complicaciones
multiorganicas

Impacto en la fertilidad y planificacion familiar

Para pacientes de sexo femenino

Debe advertirse a las pacientes de sexo femenino que la probabilidad de quedarse
embarazadas, incluido el potencial de llegada a buen término del embarazo, depende
de su salud renal.?En cualquier caso, las pacientes con cistinosis tienen la posibilidad
de ser fértiles. También debe indicarse a las pacientes que deberan interrumpir la
terapia de deplecidn de cistina cuando se confirme su embarazo para evitar que
el feto esté expuesto a ella.? No hay datos sobre la relacidn entre las terapias de
reduccion de la cistina y la lactancia, por lo que estas deben evitarse durante la
lactancia.” Por ultimo, los consejos y consideraciones deben hacerse a medida de la
paciente segun sus funciones renales, de acuerdo con la enfermedad renal crénica
convencional y el asesoramiento posterior al trasplante.

Para pacientes de sexo masculino

Los pacientes de sexo masculino deben saber que, aunque antes se consideraban
infértiles, las técnicas de fertilizacion in vitro con inyeccién intracitoplasmatica
de espermatozoides puede ser una opcién si desean tener hijos con su propio
esperma.®“* Ademas, algunos pueden tener la posibilidad de conservarlo en un
banco de esperma.’®> Recomendamos que esta opcidn se tenga en cuenta de manera
temprana en determinados pacientes que quieran tener hijos.? El esperma puede
obtenerse mediante una biopsia del testiculo o del epididimo o por eyaculacion en el
reducido grupo de pacientes que no tengan azoospermia.® También recomendamos
implicar a médicos de otras especialidades, como endocrinologia, obstetricia vy
ginecologia, para mayor asistencia y consejo.?

Q@

A partir de nuestra experiencia clinica, recomendamos que se ofrezcan apoyo

y los siguientes consejos de planificacion familiar a los pacientes de cistinosis
que quieran tener hijos.?
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Consideraciones sobre el rindn

A partir de las directrices actuales y las pruebas disponibles, recomendamos
controlar la funcion renal y el progreso de la enfermedad segun las circunstancias
concretas del paciente.>> Aparte de controlar los niveles de cistina intraleucocitaria,
recomendamos los siguientes requisitos especificos de monitorizacion para los
diferentes pacientes segun nuestra experiencia clinica:

1. Para pacientes con sindrome de Fanconi

Recomendamos el uso de suplementos de electrolitos adecuados para contrarrestar
la acidosis, hipopotasemia, hipofosfatemia y carnitina, si es necesario. No
recomendamos el uso de indometacina en adultos.??

2. Para pacientes en didlisis

Los dos tipos de didlisis son adecuados dependiendo de la situacion médica y
social del paciente. Para los pacientes en hemodialisis, recomendamos ajustar la
ultrafiltracion y los electrolitos del dializado segun las necesidades concretas del
paciente.?

Se aconseja ajustar la ultrafiltracion y el control de los niveles de potasio y fosforo
adaptando los suplementos segun convenga. Recomendamos informar a estos
pacientes de que un trasplante es la mejor opcidn de tratamiento si resulta viable.2*

3. Para pacientes antes del trasplante de rifidn

Aconsejamos seguir las recomendaciones actuales de KDIGO para antes de un
trasplante para controlar la funcién renal en estos pacientes.?'®

Para pacientes con enfermedad renal crénica antes del trasplante: sugerimos un
atento control de la creatinina sérica para calcular los valores del receptor del factor
de crecimiento epidérmico (eGRF) para controlar la funcién renal. Es posible que la
creatinina sérica no refleje correctamente las funciones del rifidn en los pacientes
con pérdida muscular. Para los pacientes con enfermedad renal en estado terminal
(ESRD), aconsejamos controlar atentamente los niveles de potasio y fésforo y
adaptar los suplementos para controlar la acidosis y la hormona paratiroidea (PTH).?

4. Para pacientes después del trasplante de riiién

Aconsejamos seguir las recomendaciones actuales de KDIGO para después de
los transplantes™ con el fin de controlar la funcién renal con los niveles de cistina
intraleucocitaria de estos pacientes. Debe prestarse mucha atencién a la poliuria
inmediatamente después del trasplante.?

Recomendamos empezar con el tratamiento de deplecion de cistina (CDT) lo antes
posible en cuanto el paciente pueda tomar medicamentos por via oral. Es posible
gue hagan falta suplementos adicionales de electrolitos. También recomendamos
encarecidamente educar a los pacientes de trasplantes sobre las ventajas a largo
plazo de cumplir las terapias de deplecién de cistina y los regimenes terapéuticos
inmunosupresores.?
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Sistema nervioso y aspectos neurocognitivos

A partir de nuestra experiencia clinica, recomendamos que se lleve a cabo una
evaluacion de rutina de la fuerza muscular distal, las funciones motrices y la memoria
en cada visita del paciente junto con un didlogo orientado sobre posibles signos y
sintomas neurolégicos.?

Especificamente para el sistema nervioso central: recomendamos que se lleve a
cabo un examen clinico y se investigue cualquier historial de dolor de cabeza, ya
gue puede observarse hipertension intracraneal. También son necesarios examenes
oftalmoldgicos periddicos para descartar pseudotumores cerebrales!” Debe
investigarse la presencia de sindrome piramidal o cerebeloso, la bradiquinesia y otros
elementos focales que sugieran un derrame. Debe emplearse la “Mini-Mental State
Examination” (MMSE) para evaluar posibles defectos cognitivos. Puede realizarse
una resonancia magnética del cerebro en busca de atrofias cerebrales, anomalias
indicativas en la sustancia blanca o lesiones isquémicas; es posible que se observen
calcificaciones por tomodensitometria.2>"”

En el sistema nervioso periférico: recomendamos utilizar una escala de valoracién
para evaluar y controlar los signos y sintomas de enfermedades musculares crénicas.?

Para evaluar el impacto a nivel neurocognitivo: recomendamos emplear la MMSE
para la evaluacion neurocognitiva, especialmente si el paciente tiene quejas relevantes,
por ejemplo, que afectan a su rendimiento académico o problemas visoespaciales
o de comportamiento. Esta evaluacién debe incluir al menos una valoraciéon de la
capacidad visoespacial, la coordinacidon visomotora y la evaluacién de la memoria a
corto plazo.?™®

Se recomienda una consulta frecuente al equipo de neurologia para destacar y
recomendar la necesidad de una evaluacidn neuroldgica detallada y la realizacidon
de un seguimiento cuando corresponda. Pueden incluirse los siguientes analisis en

detalle:
* Prueba de deglucion™ * Prueba de marcha de seis minutos??
* MMSE?° » Resonancia magnética craneal®
* MFMZ « ENMG?*

Sin embargo, somos conscientes de que la frecuencia de la evaluacién neuroldgica
variara de un centro a otro y de un pais a otro.
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Complicaciones musculares

Es preciso motivar a realizar ejercicio con frecuencia, con acceso a fisiote-
rapia, para ayudar frente al posible desgaste muscular y las deformidades
oseas. Se ha hablado previamente del tratamiento especifico de los efectos de
la enfermedad dsea en los pacientes con cistinosis; incluye el tratamiento de
reemplazo con fosforo, bicarbonato/citrato y vitamina D para el raquitismo vy
con hormona humana del crecimiento recombinante para la baja estatura.>®
Ademas, a partir de nuestra experiencia clinica, aconsejamos que los profe-
sionales sanitarios sigan las recomendaciones de los compaferos neurdlogos
y especialistas en el habla y el lenguaje cuando soliciten pruebas neuroldgicas
como una electroneuromiografia y una videofluoroscopia de la deglucion, y
para determinar la frecuencia de la evaluacién.>>%*

Ademas, a partir de nuestra experiencia clinica, aconsejamos que los profesionales
sanitarios sigan las recomendaciones de los compaferos de neurologia y habla y
lenguaje a la hora de solicitar pruebas neurolégicas como la electroneuromiografia
(ENMG) o la videofluoroscopia para la deglucion, y de determinar la frecuencia de la
evaluacion.?>#

* Puede llevarse a cabo una electroneuromiografia:
- Al comienzo de producirse los signos de debilidad y desgaste muscular?
- Como parte de un examen neurolégico?

- No como parte de un seguimiento de rutina, sino para diferenciar las
complicaciones de los musculos o los nervios periféricos?2*

* Deglucioén:
- La mejor manera de evaluar los problemas de deglucién es mediante una prueba
de deglucién y una videofluoroscopia®
- Puede emplearse la prueba de masticacién y deglucion de sdélidos (TOMASS)™®
o Beber 100 ml de agua; medir el tiempo que se tarda en beber (ise atraganta?)
o Se ofrece una galleta (estdndar de 5 cm?) y se pide al paciente que se la coma
lo mas rapido que pueda.
o Después de comerla, se pide al paciente que diga su nombre (evaluaciéon de la
vOZ)
o Andlisis y puntuacién: grabacion, niumero de bocados, movimientos de
masticaciéon, movimientos de deglucién, duracion total del proceso
- La videofluoroscopia proporciona una imagen en movimiento de la deglucién en
tiempo real®

Para realizar pruebas clinicas de musculatura, pueden utilizarse escalas de valoracion
(como la escala muscular del Medical Research Council [MRC]) para detectar
debilidad y desgaste muscular distal.> Como alternativa, puede utilizarse la escala de
valoracion de medicion de las funciones motrices (MFM) o la prueba de marcha de
seis minutos para controlar con precision la gravedad y la progresion de las funciones
motrices en la enfermedad neuromuscular.?'??
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También puede llevarse a cabo una electroneuromiografia para controlar el sindrome
miogénico. No recomendamos una evaluacidon de rutina de la creatina quinasa en
suero ni biopsias periddicas como parte del seguimiento neuromuscular habitual.
Las biopsias musculares no deben llevarse a cabo en todos los pacientes, ya que son
invasivas y solo deben realizarse en casos excepcionales por motivos especificos.?

Normalmente, los signos/sintomas de la aparicidon de complicaciones musculares en
la cistinosis son la debilidad y el desgaste muscular en las extremidades superiores
e inferiores. Las dificultades para deglutir y las disfunciones orales suelen aparecer
mas tarde.® El seguimiento del paciente de las complicaciones musculares es
exclusivamente clinico.?

Dado que la naturaleza de las lesiones histoldgicas ya es conocida en la cistinosis
(debido a la miopatia vacuolar), no tiene mucho valor obtener dicha informacion
histolégica del paciente. No recomendamos llevar a cabo biopsias musculares
durante los seguimientos de rutina de los pacientes.?

Recomendamos efectuar una electroneuromiografia al comienzo. El paciente debe
someterse a seguimientos clinicos periddicos una vez al afo.?

Durante la redaccidn del historial de cada paciente, recomendamos evaluar las
dificultades puestas de manifiesto por el paciente con la masticacidn, la aspiracion,
la disfagia, el exceso de saliva, la pérdida de peso, la larga duracion de las comidas y
los sintomas respiratorios, incluidas las infecciones.?

A partir del historial registrado, sugerimos pruebas especificas como la videofluoros-
copia de la deglucidn, si es posible (lo ideal), o una evaluacién endoscdpica por fibra
oOptica de la deglucion.?
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@ Oftalmologia

A partir de nuestra experiencia clinica, recomendamos que los profesio- @
nales sanitarios trabajen con un oftalmodlogo, a poder ser experimentado

con la cistinosis, para controlar el impacto de la enfermedad en todas las
estructuras oculares.? La frecuencia de la evaluacion ocular debe personalizar-
se acorde con las necesidades del paciente y el estado de sus ojos; lo normal
es una vez cada seis meses o un aio, pero puede ser también cada tres meses
de manera ocasional.?®

Sugerimos que el analisis oftalmoldgico incluya un examen de los ojos con ima-
genes digitales de una lampara de hendidura y una fotografia del fondo del ojo,
como minimo, para que se puedan comprobar los cambios con el tiempo.? El
examen oftalmoldgico completo debe incluir los segmentos anteriores y pos-
teriores, combinado con exdmenes complementarios (como una tomografia de
coherencia optica [OCT] de los segmentos anterior y posterior) o del campo
visual si es necesario.?®

Para el segmento anterior:

La evaluacién debe incluir fotofobia, prueba de agudeza visual, examen con lampara
de hendidura en busca de depdsitos corneales, neovascularizacién o queratopatia y
presién intraocular (I0OP).2°

Para el segmento posterior:

A pesar de los sintomas de fotofobia, se aconseja una fundoscopia en dilatacion para
investigar los cristales, especialmente en la superficie de laretina, la despigmentacion,
las alteraciones del epitelio pigmentado y los vasos afectados.?

Somos conscientes de que, aunque la microscopia confocal in vivo es una mejor
técnica de toma de imagenes, no suele estar disponible fuera de los centros
especializados.? Sin embargo, muchos centros oftalmoldgicos estan equipados con
OCT del segmento anterior para evaluar el alcance de la infiltracion de cristales en la
cornea. Por ultimo, los cambios en la clasificaciéon de la cistinosis de la cérnea (escala
de Gahl) y de la fotofobia pueden ser Utiles para controlar el cumplimiento por parte
del paciente del régimen del colirio de cisteamina.?®?’

Si hay quejas frecuentes sobre sequedad ocular, esto puede aliviarse con gotas
hidratantes.
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Aspectos cardiorrespiratorios

Recomendamos seguir las directrices actuales para que se examinen @
las funciones cardiacas y respiratorias de los pacientes en didlisis o que

se han sometido a un trasplante en todos los pacientes de cistinosis, tanto
sintomatica como asintomatica.?® Es necesario un control de la tensién, ya que
muchos pacientes se vuelven hipertensos con el tiempo.®

Dado que es muy probable que haya complicaciones en los musculos
intervertebrales con la cistinosis, recomendamos pruebas de espirometria
y derivacion a un especialista si se observa disnea o enfermedad pulmonar
obstructiva.?

V — .
v — Aspectos endocrinos
« —

En nuestra experiencia clinica, el hipotiroidismo es el trastorno @
endocrino mas comun que se halla en los pacientes con cistinosis.?® La

diabetes mellitus también es frecuente en los pacientes adultos, especialmente
después de los trasplantes, y también es posible encontrar hipogonadismo,
especialmente en los pacientes varones.®

Aconsejamos controlar y tratar los trastornos endocrinos de la siguiente manera:

Hipotiroidismo?*
« Comun en adultos

« Comprobar cada seis meses desde una edad temprana mediante el uso de pruebas
de la funcién tiroidea con tiroxina total (FT3, T4) y tirotropina (TSH).

» Es posible que sea necesaria una suplementacion tiroidea

Diabetes mellitus?®
« Comun en adultos, especialmente después de los trasplantes

* Los niveles de azucar deben comprobarse en todas las visitas, a poder ser cada
3-6 meses; es posible que sea necesario alterar los regimenes inmunosupresores
basados en inhibidores de la calcineurina (CNI) en los pacientes de trasplantes o
para iniciar la terapia de insulina
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Hipogonadismo?*

* El hipogonadismo es un problema importante, especialmente en los varones
adolescentes, y es preciso asesorar debidamente a los pacientes sobre la fertilidad.

* Puede utilizarse una terapia de reemplazo de la testosterona para restablecer los
caracteres sexuales secundarios en los varones adolescentes, y durante un tiempo
limitado en algunos pacientes para mejorar el crecimiento y la altura final (de acuerdo
con asesoramiento experto).

» Es importante comprobar periédicamente si es necesaria la terapia de reemplazo
de la testosterona en los varones, como en caso de que se retrase la pubertad. Si
conviene, puede plantearse conservar esperma en un banco.

Q Complicaciones gastrointestinales y hepaticas

Dado que estas complicaciones son menos comunes en los pacientes
adultos de cistinosis, recomendamos que realizar pruebas anuales de la
funcion hepatica (LFT), ademas de la amilasa y los enzimas hepaticos, es
suficiente para controlar los sintomas gastrointestinales y hepaticos.??®

Si se detecta hepatomegalia o esplenomegalia, sugerimos llevar a cabo una
ecografia junto con las LFT en colaboracién con los compafieros de digestivo.?

También somos conscientes de que muchos de los efectos secundarios
gastrointestinales, como la acidez, pueden estar relacionados con el tratamiento
gue debe tomar el paciente, como la terapia de deplecion de cistina (CDT) o
los suplementos de citrato/bicarbonato de potasio.?
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Dermatologia

Aconsejamos realizar un examen anual de la piel, especialmente en los @
pacientes que hayan pasado por un trasplante.? El examen de la piel puede

ser facilmente realizado en una visita ambulatoria. También sabemos que los
cambios especificos de la cistinosis, como las estrias en la piel o inflamacion de
tipo molusco (lesiones moradas en la rodilla o en el codo) son el primer signo
de una sobredosis en la terapia de deplecién de cistina (CDT) y precisan de una
atencién inmediata que no puede esperar a la siguiente revision anual.?8

El uso de crema solar con al menos un factor de proteccién (SPF) 50, como
parte de la estrategia de proteccion frente al sol, es especialmente importante
para los pacientes después del trasplante renal.?° Sin embargo, recomendamos
el uso de cremas solares de proteccion elevada como medida preventiva frente
al cancer de piel en todos los pacientes con cistinosis.?

Cuidado dental

En nuestra opinion clinica, la salud dental se ve afectada en los pacientes
con cistinosis, de modo que recomendamos una higiene bucal meticulosa
de manera periddica y revisiones dentales en todos los pacientes.?

Los defectos en el esmalte y las caries son problemas comunes debido a
la acidosis relacionada con la enfermedad, el raquitismo y el impacto de la
enfermedad renal crénica en los huesos, asi como las elevadas dosis de los
suplementos de potasio, citrato y bicarbonato que necesitan los pacientes.*°
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Bienestar del paciente

Calidad de vida y aspectos psicologicos

En nuestra experiencia clinica, los pacientes con una enfermedad rara, @
cronica y grave, como la cistinosis, deben recibir un tratamiento clinico
desde el punto de vista de un equipo multidisciplinario y una estrategia
de apoyo psicologico y psicosocial polifacética. Esto debe coordinarse a través
del responsable de los cuidados clinicos, como el nefrélogo de adultos.?

Algunos pacientes cuentan con grupos de apoyo para pacientes, pero es
posible que otros prefieran los foros de internet, especialmente si tienen que
viajar largas distancias a centros especializados. La familia del paciente y sus
redes de apoyo también deben implicarse siempre que sea posible.

A partir de experiencias con enfermedades mas comunes, como la diabetes de
tipo 1, diversos planteamientos pueden apoyar la adherencia al tratamiento de
los pacientes y la calidad de vida.®

Los principales elementos son:
Un planteamiento de equipo multidisciplinario, en el que todos los miembros
estan familiarizados con todos los aspectos de la enfermedad
Establecimiento y seguimiento de objetivos comunes, y buena comunicacion
Didlogo con los amigos y parientes de los pacientes, con educacién continua
y apoyo psicoldgico
Disponibilidad de grupos de pacientes
Apoyo psicologico especifico para hacer frente a todos los aspectos
relacionados con la medicacion, halitosis, complicaciones tempranas,
riesgos a largo plazo, integracion psicosocial, ansiedad, depresién, desgaste,
estigmatizacion, anomalias sistémicas de aparicion tardia, trabajo, pareja,
seguro, temas legales y discapacidades a largo plazo.

Los miembros del equipo psicosocial deben contar con formacion y
experiencia en el cuidado y asistencia de pacientes con enfermedades
cronicas graves. Ademas, deben comprender bien la terapia actual y su
impacto en la vida diaria.?
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Hay varias pruebas de valoracién disponibles para controlar el bienestar
psicoldgico de los pacientes con una enfermedad crdnica. Muchas de ellas se
han traducido a diferentes idiomas:

* Entrevistas motivacionales*?

e Valoracion del bienestar, la depresion y la ansiedad33-°

* Valoracion de la calidad de vida segun la enfermedad3®

» Valoracion de la calidad de vida general®”

Se sabe que la cistinosis afecta a varios aspectos psicosociales de los pacientes:

* Gran prevalencia de la depresion y la ansiedads®

» Estigmatizacién debido a la baja estatura y la halitosis, que provoca ansiedad
social y poca inclusiéon3®

e Dificultades para resolver tareas del desarrollo tipicas de adultos jovenes
(dejar la casa de los padres, autonomia, independencia financiera, establecer
relaciones, etc.)3®

Todos estos factores pueden tener un impacto negativo en el cumplimiento de
la terapia y en la calidad de vida de los pacientes."38

Hay muchos recursos utiles para apoyar a los pacientes adultos con @
cistinosis:

» Educacion sobre los aspectos practicos de la terapia en la vida diaria
(no charlas cientificas, sino intercambio de experiencias y formacién de
aptitudes, como, por ejemplo, cdmo hablar sobre la enfermedad, los efectos
secundarios de la medicacion, recordatorios de la medicacién, autonomia
de los padres, universidad, vida profesional, derechos legales, cdmo tomar
decisiones informadas sobre sus cuidados, etc.)"
Programa de transicion estructurada®®
Valoracion periddica de si hay mala calidad de vida o poco bienestar.
(Cuestionario sobre la salud del paciente [PHQ]; escala hospitalaria de
ansiedad y depresion [HADS] o indice del bienestar de la Organizacion
Mundial de la Salud-5 [WHO-51);33%° aunque todavia no se ha elaborado
ningun cuestionario especifico para la enfermedad (cistinosis)
Apoyo psicolégico sobre como lidiar con el sufrimiento, la ansiedad y la
depresion en relacion con la enfermedad, dependencia de |la asistencia, ideas
sobre integracion social y profesional®®
Intercambio de experiencias en sitios web, chats para pacientes, aunque no
todas las personas con cistinosis quieren participar en esta comunidad?
Capacitacion del paciente a través de comunicacion centrada en él (entrevistas
motivacionales), con posibilidad de intervenciones por internet.*°

La informacidn escrita para pacientes y los recursos de https://cystinosis.org/ son muy
Utiles y motivadores. Asimismo, la red europea sobre la cistinosis, http://cystinosis-
europe.eu, puede remitir a los pacientes informacién dentro de sus propios paises.
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P
. Dieta y estilo de vida

En nuestra experiencia clinica, los pacientes de cistinosis suelen tener @
poco apetito, por lo que no hacen falta restricciones a menos que el
paciente tenga diabetes mellitus, enfermedad renal crénica o enfermedad

renal en estado terminal, en cuyo caso deberan seguirse las directrices
correspondientes. La dieta y el estilo de vida también son muy importantes
para los pacientes con trasplantes, incluido el ejercicio fisico habitual.*!

Es importante tener una buena relacidon con los pacientes y hablar con ellos
abiertamente sobre como su dieta y estilo de vida afecta a sus resultados a
largo plazo. Recomendamos acentuar la importancia de una dieta equilibrada
para el paciente en todas las consultas, con una éptima nutricién e hidratacion
(vinculdndola a los resultados de los analisis de sangre).?*

Aconsejamos que se faciliten consejos dietéticos y tratamiento en colaboracion
con un dietista especializado cuando sea necesario.?® Si se detecta o sospecha
de algun problema, debe animarse a los pacientes a que hablen de su historial
alimentario en todas las visitas y que se controle su dieta con pruebas de
laboratorio. Deben definirse objetivos comunes y deben reconocerse los
esfuerzos del paciente en dichas visitas.
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Consulte el sitio web del proyecto CDSP para acceder a todas las
herramientas que podran ayudarle en sus consultas diarias para el
tratamiento de pacientes jovenes y adultos con cistinosis.
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