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RESUMEN

Introduccion: La enfermedad renal crénica constituye un problema importante a
escala mundial y presenta un caracter epidémico ascendente con complicaciones
devastadoras.

Objetivo: Determinar la carga aterosclerética de los pacientes con enfermedad

renal cronica en hemodiélisis.
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Método: Estudio observacional, descriptivo y transversal en pacientes que reciben
hemodialisis. Servicio de Nefrologia del Centro de Investigaciones Médico-
Quirurgicas, desde septiembre de 2020 a mayo de 2022. Se estudiaron 19
pacientes teniendo en cuenta los criterios de seleccién. Las variables se obtuvieron
de las historias clinicas y se realiz6 un interrogatorio y examen fisico exhaustivo
en cada caso. Se utilizo la estadistica descriptiva y la estadistica inferencial.
Resultados: 63,2 % de los pacientes presentaron signos clinicos de aterosclerosis.
Los factores asociados a la carga ateroesclerética fueron la edad mayor de 60 afos
(OR=14,67) y el tabaquismo (OR=1,83). La interleucina 6 elevada (OR=19,5), la
anemia (OR=1,8) y la PCR elevada (OR=1,8) fueron factores de riesgo no
tradicionales asociados a la carga ateroesclerética.

Conclusiones: Las alteraciones cardiovasculares fueron eventos frecuentes en los
pacientes en hemodialisis. Al estratificar a los pacientes segun la carga
ateroesclerética predomind el dafio vascular severo.

Palabras clave: aterosclerosis subclinica; enfermedad renal crénica; factores de

riesgo; hemodialisis; mortalidad cardiovascular

ABSTRACT

Introduction: Chronic Kidney disease is a major problem a worldwide and has an
increasing epidemic nature with devastating complications.

Objetive: Determine the atherosclerotic burden of patients whit chronic Kidney
disease in hemodialysis.

Methods: observational, descriptive and cross-sectional study in patients receiving
hemodialysis. Nephrology Service of the Medical-Surgical Research Center, from
September 2020 to May 2022. 19 patients were studied taking into account the

selection criteria. The variables were obtained from the medical records and an
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exhaustive questioning and physical examination was performed on each case.
Descriptive statistics and inferential statistics were used.

Results: 63,2 % of patients presented clinical signs of atherosclerosis. The factors
associated with atherosclerotic burden were age over 60 years (OR=14,67) and
smoking (OR=1,83). Elevated interleukin 6 (OR=19,5), anemia (OR=1,8) and elevated
CRP (OR=1,8) were non-traditional risk factors associated whit atherosclerotic
burden.

Conclusions: Cardiovascular alterations were frequent events in patients with
Hemodialysis. When stratifying patients according to atherosclerotic burden,
severe vascular damage predominated.

Keywords: subclinical atherosclerosis; chronic kidney disease; risk factors;

hemodialysis; cardiovascular mortality.

Recibido: 04/12/2023
Aprobado: 21/12/2023

Introduccion

Uno de los principales desafios de la Nefrologia es el nimero creciente de
pacientes que desarrolla enfermedad renal cronica (ERC) en estadios avanzados.("
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha reconocido que la aterosclerosis
constituye la epidemia mas preocupante en el mundo, debido a que sus
consecuencias organicas (la cardiopatia isquémica, la enfermedad
cerebrovascular (AVE), la enfermedad arterial periférica (EAP), la
nefroangiosclerosis y los aneurismas ateroscleréticos), son las principales causas

de mortalidad, ingresos hospitalarios, invalidez e incapacidad en los paises

(cc) Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




7 ?D(EICM(EE“ Revista Cubana de Nefrologia. 2024;2:e36

desarrollados y en vias de desarrollo, con elevados costos para los sistemas de
salud, la sociedad, la familia y el individuo, generando un verdadero problema
economico, cultural y social con pérdida de funciones importantes en el ambito
familiar e individual.®

La prevalencia de ERC se incrementa cada vez mas y esto va de la mano con el
envejecimiento de la poblacién (22 % en mayores de 64 anos, 40 % en mayores de
80 anos). Esto se exacerba aun mas debido a la diabetes, la HTA y la
arterioesclerosis.®4

La enfermedad cardiovascular (ECV) es la primera causa de muerte en la ERCy su
incidencia es mucho mas elevada que en la poblacion general, desde los primeros
estadios.®® Asi mismo, son las principales causas de morbilidad y mortalidad en
los pacientes en programa de didlisis, alcanzando cifras superiores a 50 % en
hemodialisis (HD).("

El uso de terapias de reemplazo renal ha ido en aumento en los ultimos afos. Para
2030, se estima que la cantidad de pacientes a nivel mundial que inicie alguna
terapia de reemplazo renal aumentara a mas del doble con respecto a 2010,
alcanzando alrededor de 5 millones de personas.(":8)

Considerando el aumento de la morbimortalidad y el peor prondstico que conlleva
la presencia del dano vascular en los pacientes con ERC, los gastos sanitarios que
generan los enfermos en el tratamiento sustitutivo de HD, las modificaciones en el
funcionamiento familiar y la alta prevalencia de las complicaciones en estos
pacientes, motivo la realizacién de la actual investigacion.

Por todo lo expuesto, el objetivo de este trabajo es determinar la carga

aterosclerética de los pacientes con enfermedad renal crénica en hemodialisis.

Métodos
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Se realizé un estudio observacional, descriptivo y transversal en pacientes con
enfermedad renal crénica en HD, pertenecientes al Servicio de Nefrologia del
Centro de Investigaciones Médico-Quirurgicas (CIMEQ), durante el periodo de
septiembre de 2020 a mayo de 2022.

Universo: estuvo constituido por todos los enfermos renales crénicos en HD
asistidos en el Servicio de Nefrologia del CIMEQ, en el periodo correspondiente, que
totalizaron 19 pacientes.

Criterios de inclusion

1. Pacientes de 18 y mas anos de edad, con diagndstico confirmado de ERC estadio
5 en HD.

2. Pacientes que deseen por medio del consentimiento informado escrito formar
parte de la investigacion.

Criterios de exclusion

1. Pacientes que recibieron hemodialisis, por menos de 3 meses, por provenir de
otras provincias o paises, o estar recién incorporados al programa de HD.

2. Pacientes que no desean formar parte del estudio.

Recoleccion de datos

Se recurrio al andlisis de las historias clinicas de los pacientes para la obtencién
de informacion que dara salida a las variables estudiadas: factores de riesgos
tradicionales y no tradicionales. Se realizé6 un interrogatorio y examen fisico
exhaustivo a cada caso.

Determinaciones analiticas

Las determinaciones sanguineas fueron realizadas en el dia intermedio de las
sesiones de HD y en ayunas, cumpliendo con el protocolo para su determinacion.
Exploracion fisica

Evaluamos peso, talla, indice de masa corporal (IMC) e indice tobillo brazo (ITB).

Para realizar la medicién de este ultimo empleamos un equipo Doppler vascular
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portatil Minidop Es-100vx y un manguito para la toma manual de la presion arterial
(PA) de ambos brazos (arteria braquial) y de ambos pies (arteria pedia dorsal y
tibial posterior).

Exploracién a través de imagenes

Se realizé la determinacion del grosor intima-media carotidea (GIMc) con un
ecocardiografo Philips IE33 con transductor lineal de alta frecuencia, para estudios
vasculares L11-3, con frame rate 6ptimo de 25 Hz.

Método para procesar los datos

El tratamiento de los datos se realizd6 mediante la utilizacion del paquete
estadistico Statiscal Package for the Social Sciencies (SPSS), version 21.0 para
Windows. Se realiz6 un analisis estadistico descriptivo univariante y bivariante, se
indicé un intervalo de confianza de 95 % para los parametros estimados. Se
presentaran las frecuencias absolutas y relativas con las variables cualitativas. Se
empled el Odds Ratio (OR) para conocer los factores de riesgo tradicionales y no
tradicionales, que mas se asociaron a la carga aterosclerética. La presentacion de

la informacion se realizara a través de tablas y graficos.

Resultados

En la tabla 1 se aprecia que 7 pacientes (36,8 %) presentaron signos clinicos de
aterosclerosis por mostrar un ITB menor de 0,9 (dos pacientes con ITB entre 0,7 y
0,9, y cinco pacientes poseian un ITB menor de 0,7). Cuando se evalué dicho
indicador con el empleo del US Doppler, 10 pacientes tuvieron una enfermedad
aterosclerdtica severa (seis sin estenosis significativa y cuatro con estenosis
importante).

Tabla 1- Distribucién de los pacientes segun la carga ateroesclerética clinica

y radioldgica

Carga aterosclerética N= 19 No. %
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ITB>09 12 63,2
ITB0,7-0,9 2 10,5
ITB=<0,7 5 26,3
GIMc 20,9 mm sin placas 4 21,1
Placa de Ateroma sin estenosis significativa. 6 31,6
Placa de Ateroma con estenosis significativa 4 21,1

ITB: indice tobillo brazo, GIMc: grosor intima-media carotidea.

Los factores de riesgo cardiovasculares tradicionales (tabla 2) mas frecuentes
fueron la hipertrofia ventricular izquierda (HVI) con un 100 %, la HTA (89,5 %), la
hiperuricemia (78,9 %) y la edad mayor de 60 afios (63,2 %). Se aprecia como todos
estos factores de riesgo afectaron a mas de 50 % de la muestra estudiada. Los
factores asociados a la carga ateroesclerética fueron la edad mayor de 60 anos
(OR=14,67) y el tabaquismo (OR=1,83).

Tabla 2- Factores de riesgo cardiovasculares tradicionales en pacientes con ERC en

hemodialisis y su asociacion con la carga aterosclerética

Factores de riesgo No. % OR IC P

tradicionales N= 19

Hipertrofia ventricular 19 100 NC - -
izquierda
Hipertension arterial 17 89,5 NC - -
Hiperuricemia 15 78,9 0,17 0,01-1,96 0,13
Edad > 60 afios 12 63,2 14,67 1,16-185,23 0,02
Hiperlipidemia 8 42,1 0,44 0,04-5,41 0,518
Tabaquismo 8 42,1 1,83 1,07-3,14 0,026
Antecedentes familiares de 6 31,6 3,67 0,35-38,03 0,261

Enfermedad cardiovascular

Diabetes mellitus 5 26,3 1,22 0,09-16,43 0,88

Obesidad 3 15,8 0,67 0,05-9,47 0,764

En la tabla 3 se analizaron los factores de riesgo cardiovasculares no tradicionales

mas frecuentes; mayor prevalencia presentaron la ferritina elevada (84,2 %), la IL-6

(cc) Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




7 ?D(EICMEEE% Revista Cubana de Nefrologia. 2024;2:e36

elevada (78,9 %), el tiempo de HD mayor de 3 afios (73,7 %), la hormona paratiroidea
anormal (57,9 %) y el fésforo elevado (52,6 %), estuvo presente en mas de 50 % de
los pacientes. La IL-6 elevada (OR=19,5), la anemia (OR=1,8) y la PCR elevada
(OR=1,8) fueron los factores de riesgo no tradicionales estadisticamente

significativos (p<0.05), asociados a la carga ateroesclerética.

Tabla 3- Factores de riesgo cardiovasculares no tradicionales en pacientes con ERC en

hemodialisis y su asociacion con la carga ateroesclerética

Factores de riesgo no No. % OR IC P

tradicionales N= 19

Ferritina elevada 16 84,2 1,5 0,11- 21,31 21,31
Interleucina 6 elevada 15 78,9 19,5 1,29-292,75 0,013
Tiempo de hemodialisis >3 afios 14 73,7 0,6 0,43-0,95 0,950
Hormona paratiroidea anormal 11 57,9 2,7 0,33-21,98 0,350
Fésforo elevado 10 52,6 72 0,62-83,34 0,089
Anemia 8 42,1 18 1,07-3,14 0,026

Proteina C reactiva elevada 8 42,1 1.8 1,07-3,14 0,026
Desnutricion 5 26,3 1,6 1,05-2,29 0,120

Dosis de dialisis insuficiente 5 26,3 1,6 1,05-2,29 0,120
Hipoalbuminemia 4 21,1 1,5 1,04-2,15 0,179
Acceso vascular inadecuado 4 21,1 1,5 1,04-2,15 0,179

Al estratificar a los pacientes segun la carga ateroesclerética, 26,3 % se
encontraron en estadio EAOQ, por lo que no presentaron dano vascular. Sin embargo,
la mayoria de los pacientes exhibi6 alteraciones vasculares importantes (5 casos
con aterosclerosis sin estenosis significativa e igual nimero con estenosis
significativa)(tabla 4).

Tabla 4- Estratificacion de los pacientes segun la carga aterosclerética

Estratificacion N= 19 No. %
Estadio EAQ 5 26,3
Estadio EA1 4 21,1
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Estadio EA2 5 26,3
Estadio EA3 5 26,3

EA: estratificacion de la carga aterosclerética.

En la tabla 5 se observa que a pesar de exhibir los mayores porcentajes los
pacientes con ateroesclerosis con evidencias clinicas (42,1 %), hubo un importante

numero de casos con aterosclerosis subclinica (31,6 %).

Tabla 5- Distribucion de pacientes con aterosclerosis segun las formas clinicas

Forma de Estadio 1 Estadio 2 Estadio 3 Total %

aterosclerosi

sN=14
Clinica 0 3 5 8 42,1
Subclinica 4 2 0 6 31,6
Total 4 5 5 14 737

Discusion
Los pacientes con ERC sometidos a HD de mantenimiento tienen un riesgo de
mortalidad CV en general muy elevado.®
En la presente investigacion, fue evidente un importante nimero de pacientes con
signos clinicos de aterosclerosis por presentar un ITB menor de 0,9.
Uno de los medios diagndsticos utilizados para el estudio de la EAP es la medicion
del ITB. Su determinaciéon es muy sencilla y de facil practica a la cabecera del
paciente. Se obtiene dividiendo la presion arterial sistélica (PAS) obtenida
mediante ultrasonido Doppler a nivel del tobillo y el dorso del pie (se escogera el
valor mas alto de la arteria pedia o la tibial posterior) entre el valor de la PAS mas
alto del brazo (arteria braquial izquierda o derecha). Un valor menor o igual a 0,9

sugiere obstruccién mayor de 50 % en el territorio vascular de los miembros
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inferiores con una sensibilidad de 95 % y especificidad de 99%, en relacién con la
arteriografia.('9 Este es utilizado como indicador de aterosclerosis subclinica.("10)
Fowkes et al.('? realizaron un meta analisis de revision de la literatura relacionando
el ITB con la determinacion de riesgo por score de Framingham con el objetivo de
predecir eventos y mortalidad CV, concluyendo que un ITB < 0,9, se asocia
aproximadamente, al doble de la mortalidad total a los 10 ainos, mortalidad CV y
tasa de eventos cardiovasculares, comparada con la tasa general en cada
categoria del score de Framingham. Los individuos con ITB bajo o superior a 1,4,
deberian ser considerados con riesgo aumentado de eventos y mortalidad CV. Este
ultimo por ser expresion de rigidez arterial o arteriosclerosis.

Cuando se compara los pacientes con un ITB inferior a 0,9 y la existencia de placas
de ateroma, no se aprecia coincidencia en este estudio, dado que 7 pacientes
presentaban un indice bajo frente a 10 pacientes con placas de ateromas
carotideos. Estos resultados pueden estar dados por la coexistencia de
aterosclerosis y arteriosclerosis, ambas muy frecuentes en estos enfermos.

Esta ultima, por la rigidez arterial que ocasiona, puede favorecer el incremento en
el ITB y no permitir el diagndstico por el método clinico solamente. Es por ello que
recomiendan poder emplear ambos medios diagnosticos.('0

La placa ateroscleroética es definida como una estructura focal que invade el lumen
arterial al menos 0,5 mm o un valor de, por lo menos, 50 % de la medicién del GIMc
circundante o un engrosamiento >1,5 mm medido desde la interface media-
adventicia a la interface intima-lumen.(9

En el estudio NEFRONA, se preciso el diagndstico de aterosclerosis por métodos
clinicos (ITB) y radiolégicos (GIMc). De manera interesante, se identificé un nimero
importante de casos con aterosclerosis subclinica, lo cual fue superior en
pacientes con ERC que en la poblacion general. El riesgo de eventos CV en la

poblacién dialitica aumentoé el indice de concordancia cuando se analizaron los

10
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criterios de Framingham, al afiadir la presencia de placas ateromatosas (de 71,9 %
a 76.3 %). En pacientes con ERC en estadios 3 y 4, el indice de concordancia se
intensificd de 69,7 % a 72,9 %. Por tanto, la enfermedad aterosclerética constituye
un factor de riesgo independiente para la aparicion de eventos CV mayores.(19.13)
En la serie investigada, 10 pacientes (52,6 %) presentaron signos de aterosclerosis
severay 50 % de ellos con oclusion significativa de las arterias carétidas, resultado
alarmante. El 21,1 % de los casos mostraban un GIMc aumentado, expresion de
aterosclerosis subclinica incipiente. El incremento del fésforo y los valores fuera
de los limites adecuados de la PTH, han demostrado en otras investigaciones,
favorecer la progresion de este factor a formas mas severas en pacientes de HD.
Resulta de gran valor precisar las alteraciones vasculares para evitar su progresion
desde etapas tempranas.(1%

Los pacientes de la actual serie fueron mas propensos a presentar factores de
riesgo CV tradicionales como la HVI, la HTA, la hiperuricemia y la edad mayor de 60
anos. Por su parte, los factores asociados con resultado estadisticamente
significativo a la carga ateroesclerética fueron el tabaquismo y la edad mayor de
60 anos.

Llama la atencién como la HVI se detecta en 100 % de los casos. Esta constituye
la alteracion mas prevalente en el paciente con ERC, incluso antes de su
incorporacion a los métodos dialiticos, que se agrava cuando se incorpora a estos,
en su génesis se involucran varios factores, tales como: la HTA, la sobrecarga de
volumen, la desnutricion y el hiperparatiroidismo.®1516)

Por otro lado, los adultos mayores suelen exhibir los mayores porcentajes de esta
entidad, tanto en la poblacion general como en pacientes de HD, potencializada por
la rigidez arterial.(® En la presente investigacion, existio un nimero importante de

adultos mayores que pudiera explicar en parte dicho resultado.

11
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La HTA también mostré una alta prevalencia, conociendo que es causa y
consecuencia de la ERC, por lo que dicho resultado se comporta de forma similar
con lo reportado en otras series. Cuando en la literatura se hace referencia a las
cifras altas de presion arterial en los pacientes de dialisis, los resultados son
controversiales, ya que el control exquisito de las mismas, pretendiendo cifras de
PA pre dialisis iguales o inferiores a 110 mm de Hg, se asocia a mayor numero de
eventos de hipotension, a eventos cerebro y cardiovasculares isquémicos y a
mayor mortalidad a corto y largo plazos, de ahi que los resultados muestran una
curva en forma de campana, con mejor supervivencia en sujetos que presentan una
TA sistélica entre 130-160 mm de Hg.(1517)

Si se hace referencia a la asociacién entre factores de riesgo clasicos y la carga
aterosclerética, el tabaquismo se destaca en esta investigacion. Resultados
similares muestran Pérez et al.’® en un estudio cubano, detectando asociacion
entre el tabaquismo y la progresion de la ERC, debido a mayor carga
ateroesclerética (OR=4,12,1C=1,38-9,57).

Por otra parte, Santos et al.("® determinaron que el habito de fumar estuvo asociado
con resultados estadisticos significativos a la progresion de la ERC (X2=18,75 con
p=0.001) y a la enfermedad aterosclerética, lo cual coincide con esta investigacion.
Es bien conocido que el consumo crénico de tabaco no solo aumenta el riesgo de
complicaciones cardiovasculares secundarias; desde el punto de vista renal el
tabaco induce y acelera la progresion del dafio renal.(15 1)

En un estudio panamefio realizado por Lara('® se encontré asociacion estadistica
entre los adultos mayores y la ERC con OR=8,1, IC= 3.49-18.93 y p=0,000.
Naturalmente, el envejecimiento favorece el dano vascular, en particular, la carga

ateroscleroética.
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Es por ello que resulta esencial el diagndstico y prevenciéon de la misma desde
etapas tempranas de la ERC y una herramienta que resulta util es emplear métodos
clinicos y radiolégicos en busca de la aterosclerosis subclinica.

El control del metabolismo fosfocalcico con la utilizacion de antioxidantes como
la vitamina D3 activa, puede resultar una herramienta valida desde etapas
predialiticas.®

Los actuales resultados mostraron que la IL-6 elevada, la anemiay la PCR elevada,
fueron los factores de riesgo no tradicionales de mayor significado en la serie
estudiada por mostrar asociacién estadistica con la carga aterosclerética. Sin
embargo, muestran porcentajes altos otros factores como son: la ferritina elevada
(expresion de inflamacion versus sobrecarga de hierro), tiempo prolongado en
métodos dialiticos, niveles de PTH anormales y fésforo elevado, estos dos ultimos
de complejo manejo en estos pacientes, sobre todo en paises de la regién, donde
el tratamiento farmacoldgico es muy costoso y limitado.

Santos et al.0% encontr6 asociacion de la enfermedad con la anemia (OR= 7,59 y
p=0.01). También, Herrera et al.('"® determinaron asociacion de la PCR elevada
como factor no tradicional (X2=7,1236, RP: 5,19 e IC: 2,73-9,86). Pérez-Oliva et al.?%
encontraron asociacion con la PCR elevada (OR=2,50, IC=2,02-3,14), resultados que
coinciden con la actual investigacion.

La elevacion de la PCR es un factor predictor independiente de IMA y AVE en
poblacién general. Se asocia a DM tipo 2 y a Sindrome Metabdlico, e incluso con la
presencia de placas arteriales en pacientes de la poblacién general y con ERC
(mostrando niveles altos desde el estadio 4 y 5 como sefialé el estudio NEFRONA),
y como también se aprecia en la investigacion actual.('9

Al estratificar a los pacientes de la actual serie estudiada, segun la carga
ateroesclerética, el mayor numero de pacientes tenia dafio vascular. Los estadios

EA2 y EA3 mostraron porcentajes mas elevados, cifra realmente impresionante.
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Estos resultados pudieran justificar un elevado nimero de eventos CV en estos
enfermos.

La valoracién de la carga aterosclerética mediante métodos clinicos y radioldgicos,
permitio estratificar la aterosclerosis por grados, en varios estadios atendiendo a
la intensidad:("0

Estadio de estratificacion aterosclerética 0 (EAQ): sujetos con ITB mayor a 0.9 y
GIMc menor o igual a 0,9 mm.

Estadio de estratificacion aterosclerética 1 (EA1): ITB entre 0,7 y 0.9 y/o GIMc
aumentado sin la presencia de placas de ateromas.

Estadio de estratificacion aterosclerética 2 (EA2): placa carotidea con estenosis
menor de 125 cm/segq.

Estadio de estratificacion aterosclerética 3 (EA3): ITB menor de 0,7 y/o placa
carotidea con velocidad mayor o igual a 125 cm/seq.

A pesar de no encontrar mucha evidencia cientifica de estudios que estratifiquen
los pacientes, segun la carga aterosclerética y las formas de la misma (clinica o
subclinica), es notable destacar que las altas cifras de pacientes con dafo vascular
evidencia la elevada mortalidad de causa CV, lo que se ha establecido en la
literatura por los diferentes autores.*2"

El Proyecto NEFRONA fue una importante investigacion prospectiva, multicentro,
que involucré la participacion de pacientes e investigadores de varios paises
europeos IMA, con resultados muy relevantes, y que resulté un estimulo para
emprender la actual investigacion. Dicho estudio reveld lo inconsistente de la
“estabilidad” de la placa de ateroma una vez que se ha producido en estadios
iniciales de la ERC, mostrando como en la medida en que la enfermedad progresa,
también lo hace la aterosclerosis, lo que justifica las altas tasas de mortalidad
vascular por y AVE isquémico en predialisis y dialisis.('9

La limitacion de la investigacion se relaciona con el pequeno tamano de la muestra.
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Se detecté una alta prevalencia de dano vascular aterosclerético con el empleo del
indice tobillo brazo y el ultrasonido Doppler. Los factores de riesgo tradicionales y
no tradicionales que se asocian a la carga aterosclerética ponen de manifiesto el
origen inflamatorio de esta entidad, mas exacerbada en pacientes de hemodialisis.
La carga aterosclerética severa muestra una alta frecuencia, lo que constituye una
alarma en la atencidn de estos enfermos. La aterosclerosis subclinica se identifica

en un numero importante de casos.
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