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Resumen

La Insuficiencia Renal Crénica (IRC) es un problema de salud publica a nivel mundial y cada afio
se registra un incremento de su prevalencia entre un 4 -5 %, ademas existe una importante
relacion entre la IRC y la enfermedad cardiovascular, por lo cual es de gran relevancia el estudio
de factores de riesgo tradicionales y no tradicionales en estos pacientes. Objetivo: Evaluar el riesgo
cardiovascular (RCV) en pacientes adultos con IRC en Hemodidlisis. Metodologia: Se trata de un
estudio no experimental, transversal en el que se evaluaron 60 pacientes con IRC en hemodidlisis
gue asisten al “Centro Nefrologico Carabobo”, realizdndose revision de historias clinicas,
entrevista, examen fisico y evaluacién nutricional segin la Escala de Valoracion Global Subjetiva
(EGS), se determinaron niveles plasmaticos de hemoglobina, colesterol, triglicéridos vy
homocisteina. Se evalu6 el RCV segun el Score de Framingham y se correlacioné con los niveles
de Homocisteina. Resultados: El tratamiento con hemodialisis predominé en adultos jévenes; entre
las causas mas frecuentes estan la nefropatia primaria (31,7%), diabética (28,3%) e hipertensiva
(23,3%); el promedio de tiempo en hemodidlisis fue 2,6 afios. Las alteraciones lipidicas mas
frecuentes fueron: HDL-C bajo (51,7%), y ascenso moderado de Triglicéridos (25%). La presencia
de desnutricién (78,3%) y anemia (96,7%) permitié predecir un alto RCV, no asi la escala de
Framingham (5%) y niveles de Homocisteina (36,7%). Conclusiones: Los pacientes con IRC-T
deben ser considerados un grupo de alto riesgo por su elevada mortalidad cardiovascular
independientemente de la presencia o no de factores de riesgo tradicionales.

Palabras Clave: Insuficiencia Renal Crénica (IRC), Hemodidlisis, Enfermedad Cardiovascular
(ECV), Homocisteina.
(fuente: DeCS Bireme)

Abstract

[Cardiovascular risk in patients with renal chronic failure in hemodialysis]

Chronic Renal Failure (CRF) is a global problem of public health, and every year is registered an
increase of his prevalence between 4-5%, also an important relation exists between CRF and
cardiovascular disease, for which it is of big relevancy the study of traditional and not traditional
factors of risk in these patients. Objective: Evaluate cardiovascular risk in adult patients with CRF in
hemodialysis. Methodology: This investigation is a not-experimental, transverse study; 60 patients
were evaluated with CRF in hemodialysis, the patients were evaluated at the “Centro Nefroldgico
Carabobo”, doing evaluations of their medical records, interviews, physical examinations and
nutritional evaluations of the patients according to the Scale of Global Subjective Evaluation (GSE),
determinations of plasmatic levels of hemoglobine, cholesterol, triglycerides and Homocysteine.
With the gathered information Framingham’s Score was evaluated and it was correlated with the
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levels of Homocysteine, Cholesterol and triglycerides. Results: The treatment with hemodialysis
prevailed in young adults; the most frequent causes are: primary nephropathy (31.7%), diabetic
(28.3%) and hypertensive (23.3%); the average time in hemodialisis was 2.6 years. The lipid
alterations more frequent were: Low HDL-C (51.7%), and moderate ascent of triglycerides (25%).
The presence of undernourishment (78.3%) and anemia (96.7%) allowed to predict a high level of
Cardiovascular Risk, in contradiction with Framingham’s Score (5%) and levels of Homocysteine
(36.7%). Conclusion: The patients with T-CRF must be considered a group of high risk,
independently of the presence or not of traditional factors of risk.

Key Words: Insuficiencia Renal Crénica (IRC), Hemodidlisis, Enfermedad Cardiovascular (ECV),
Homocisteina.
(source: DeCS Bireme)

Introduccion

La insuficiencia renal cronica (IRC) es un problema de salud publica en el
mundo. Se estima que alrededor del 10% de la poblacion podria presentar algin
grado de esta patologia y cada afio se esta registrando un aumento del 4 al 5%
(1); actualmente en Venezuela, la IRC esta ubicada entre las primeras 20 causas
de hospitalizacion (2). El advenimiento de las técnicas de diélisis han mejorado el
promedio de vida en estos pacientes, sin embargo la mortalidad relacionada a la
enfermedad cardiovascular sigue en ascenso, la cual se ubica como la primera
causa de muerte a nivel mundial (3). En los ultimos afios, investigadores han
demostrado que muchas personas con IRC presentan enfermedad cardiovascular
(ECV) y mueren prematuramente debido a esta patologia.

En 1998 The National Kidney Foundation emitié un informe enfatizando el
elevado riesgo de ECV en IRC. Este reporte mostré que existia una elevada
prevalencia de enfermedad cardiovascular en IRC y que la mortalidad debido a la
ECV era de 10 a 30 veces mayor en pacientes en tratamiento con dialisis que en
la poblacion general (4). Asimismo se plantea que el minimizar los factores de
riesgo para desarrollar ECV ha tenido una mayor contribucién en la disminucién de
la morbimortalidad reportada en la ultima década (5).

Entre los factores de riesgo relacionados a la mortalidad por enfermedad
cardiovascular se pueden enumerar. 1) Factores de riesgo tradicionales:
Hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipidemias, edad avanzada vy
tabaquismo. 2) Factores de riesgo no tradicionales: aumento de radicales libres,
hiperhomocisteinemia, sobrecarga hemodinamica, acidosis metabdlica, toxinas
urémicas. 3) Factores relacionados con la dialisis (biocompatibilidad e
infecciones). Todos estos factores son capaces de generar una respuesta
inflamatoria sistémica con liberacion de citoquinas pro-inflamatorias que originan
disfuncion endotelial que a su vez se expresa en aumento de la proteina-C
reactiva, oxidacion del LDL colesterol, activacion del complemento y activacion del
factor tisular, desencadenando en estos pacientes una ateroesclerosis acelerada a
lo cual se le asocia la anemia e hipertrofia ventricular izquierda propia de estos
pacientes llevandolos al desarrollo de eventos trombdticos agudos que son la
causa de la muerte en la gran mayoria de los casos (7).

La presente investigacion se ha propuesto como objetivo evaluar la
presencia de riesgo cardiovascular en pacientes adultos con Insuficiencia renal
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cronica en Hemodialisis segun la escala de Framingham y su relacion con los
niveles de Homocisteina plasmatica.

Materiales y Métodos

Se evalud a una poblacion de 150 pacientes con IRC en tratamiento con
hemodidlisis en el “Centro Nefrologico Carabobo”, de la Ciudad de Valencia-
Venezuela, durante el periodo comprendido entre Agosto 2005 — Agosto 2006; de
los cuales se tomd una muestra de tipo no probabilistica - voluntaria de 60
pacientes, ya que a través de su consentimiento informado se procedié a la
evaluacion integral de los mismos.

Para el desarrollo del estudio se cont6 con distintos instrumentos y técnicas
de recoleccion de datos, las cuales se nombran a continuacion: 1) Se realizd una
ficha para recoleccion de datos la cual estuvo constituida por cinco partes: a)
Datos personales b) Antecedentes patolégicos de importancia para el estudio c)
Interrogatorio d) Examen fisico y e) pruebas de laboratorio. Se realizé6 un examen
fisico a los pacientes para medir el peso vy la talla, calculandose el indice de masa
corporal. Se realizd6 una Evaluacién Global Subjetiva a cada paciente la cual
consiste en un método clinico que reune parametros de antecedentes clinicos,
sintomas, y examen fisico. La técnica puede realizarse en un tiempo breve y
considera si (1) hay buena asimilacion de nutrientes (baja de peso, disminucién de
la ingesta), (2) presencia de sintomas gastrointestinales (mal digestion o
malabsorcién), (3) capacidad funcional del paciente, (4) efectos en el examen
fisico (atrofia muscular, signos carenciales, etc.), y (5) si la enfermedad influira en
los requerimientos nutricionales. Los hallazgos de la historia y el examen fisico
permiten clasificar a los pacientes en bien nutridos, levemente malnutridos o
severamente malnutridos.

Se tomdé una muestra de sangre a los pacientes en estudio para la
determinacién de hemoglobina, triglicéridos, colesterol total, LDL-colesterol, HDL-
colesterol y triglicéridos; adicionalmente se determinaron los niveles plasméticos
de L-Homocisteina mediante la utilizaciéon del Kit de Homocisteina IMMULITE
2000, los cuales fueron reportados en micro moles por litro (umol/L). Se tomo para
el presente estudio valores de referencia = 12 pmol/L para clasificar a los
pacientes con altos niveles de Homocisteina plasmatica. Con los datos obtenidos
se evaluo el riesgo cardiovascular de la muestra segun la escala de Framingham
en la cual se contemplan los siguientes factores de riesgo tradicionales como son:
la edad, sexo, habito tabaquico, presion arterial sistolica, niveles de glicemia,
colesterol total y HDL-c; esta escala permite clasificar a los pacientes en: bajo
riesgo ( < 10 puntos ), riesgo moderado ( 10 — 20 puntos) y alto riesgo ( > 20
puntos). Los niveles de Homocisteina plasmatica se correlacionaron con el riesgo
cardiovascular segun el Score de Framingham.

Para el analisis estadistico los resultados se presentan en Cuadros de
frecuencias absolutas y relativas; se realizé la prueba de x? para establecer la
asociacion entre variables, utilizando un valor p<0,05 como significativo.
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Resultados

Al distribuir los pacientes evaluados segun la edad y el sexo (Cuadro 1), el
mayor porcentaje estuvo entre 41 y 60 afios (45%), con leve predominio en el
sexo femenino (51,30%) sobre el masculino (48,3%). Dentro de las principales
causas de la IRC se encontr6: Nefropatia Primaria 19 (31,7%); Nefropatia
Diabética 17 (28,33%) y Nefropatia hipertensiva 14 (23,33%) (Cuadro II).

Cuadro |. Evaluacion de RCV global en pacientes en IRC en Hemodidlisis:
Distribucion segun edad y sexo. Valencia, Agosto 2005-2006.

Femenino Masculino

Grupos etarios N %) N %) Total
20-40 afios 8 133 11 18,3 19 31,7%
41-60 afios 15 25 12 20 27  45%
>60 afios 8 13,3 6 10 14  23,3%
Total 31 51,7% 29 48,3% 60 100%
Cuadro Il. Evaluacion de RCV global en pacientes en IRC en Hemodialisis:

Distribucién segun causa de IRC.

Causa IRC n %
Nefropatia primaria 19 31,7
Nefropatia diabética 17 28,3
Nefropatia HTA 14 23,3
Enfermedad Poliquistica renal 5 8,3
Neuropatia lupica 3 5
Otras 2 3,3
Total 60 100

Otras: 1. Nefrectomia Postraumatica, 2. Nefrolitiasis.

Al realizar la evaluacion del estado nutricional segun la escala de Evaluacion
Global Subjetiva, se encontrd: Bien nutrido un 21,7% (13 casos), moderadamente
desnutrido 6 en riesgo de desnutricion 60% (36 casos) y Severamente desnutrido
18,3% (11 casos) (Cuadro lll). El 96,7% de los pacientes presentaron anemia
(Cuadro III).

Cuadro . Evaluacion de RCV global en pacientes en IRC en Hemodialisis:
Estado nutricional segun Evaluacién Global Subjetiva y presencia de Anemia.

Evaluacion global subjetiva N %
Bien nutrido 13 21,7 | Anemia N %
Moderadamente desnutrido o 36 60
En riesgo de desnutricion Si 58 96,7
Severamente desnutrido 11 [183 No 2 3,3
Total 60 100 Total 60 100
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Al evaluar el RCV segun el perfil lipidico se encontré un elevado riesgo de
acuerdo a los niveles de Colesterol Total en 12 casos (20%), en los niveles de
LDL-C 14 casos (23,3%), en los niveles de HDL-C 31 (51,7%) y en los niveles de
Triglicéridos 15 casos (25%), predominando asi los niveles bajos de HDL-C
(Cuadro 1V).

Cuadro IV. Evaluacion de RCV global en pacientes en IRC en Hemodialisis:
Riesgo Cardiovascular clasificado segun perfil lipidico.

Riesgo Colesterol total LDL-C HDL-C Triglicéridos
Cardiovascular N % N % N % N %
Ideal 14 23,3 33 55 1 1,7 28 46,7
Potencial 34 56,7 13 21,7 28 46,7 17 28,3
Alto 12 20 14 23,3 31 51,7 15 25
Total 60 100 60 100 60 100 60 100

El 63,3% de los pacientes tenian niveles bajos de homocisteina y el 36,7%
lo tenian elevado. EI RCV segun la escala de Framingham fue moderado en el
13,3% de los pacientes y alto en el 5 %. No se encontr6 una relacion
estadisticamente significativa entre los niveles de Homocisteina y el RCV segun la
escala de Framingham (Cuadro V).

Cuadro V. Evaluacion de RCV global en pacientes en IRC en Hemodiélisis:
Niveles de Homocisteina y RCV segun Framingham.

RCV segun Framingham

Homocisteina Bajo Moderado Alto Total %
N % N % N %
Normal 30 50 6 10 2 3,3 38 63,3
Alto 19 31,7 2 3,3 1 1,7 22 36,7
Total 49 81,7 8 13,3 3 5 60 100
X%, p > 0,05.
Discusion

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son causa de aproximadamente
el 50% de todas las muertes en los pacientes con IRC-T siendo 15 veces mas
frecuente que en la poblacion general;, éstas incluyen cardiopatia isquémica,
accidentes cerebrovasculares, enfermedad arterial periférica e insuficiencia
cardiaca. Aproximadamente un 40% de los pacientes tienen evidencia de
cardiopatia isquémica al momento de iniciar la dialisis y se considera que solo un
15% tienen una estructura y funcién normal del ventriculo izquierdo de acuerdo a
los criterios ecocardiograficos. Por otro lado muchas manifestaciones de ECV se
presentan antes del diagnoéstico de falla renal y de la necesidad de didlisis; esto es
l6gico pensar que se relaciona desde el punto fisiopatolégico con su enfermedad
de base. (5)
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La IRC en la medida que avanza requiere de dialisis o transplante renal, lo
cual aumenta el RCV en estos pacientes, y estd descrito que la mortalidad por
ECV, es de 10 a 30 veces mayor en pacientes en dialisis que en la poblaciéon en
general. The National Kidney Foundation define la IRC como: 1- Dafo renal de
mas de tres meses confirmado por biopsia o marcadores bioquimicos con o sin
disminucién de la filtracibn glomerular. 2- Promedio de filtracién glomerular
<60ml/min/1,73m2 durante mas de tres meses con o sin dafio renal (8).

Las causas mas frecuentes de IRC-T son: nefropatia diabética, hipertensiva
y glomerulopatia primaria (3), hallazgos similares se obtuvieron en este estudio
(Cuadro II).

La desnutricion es un hallazgo constante en los pacientes con IRC-T
reportandose entre 16 y 54%; su deteccion precoz se comporta como un predictor
de aumento en la morbimortalidad; estudios longitudinales muestran que la
malnutricidbn estd asociada con una reducciéon en el promedio de vida, debido
principalmente a complicaciones cardiovasculares e infecciosas. (9) Los
parametros antropomeétricos no son objetivos para la evaluacion nutricional pues el
aumento de peso asociado al edema incluyendo la ascitis pudiesen interpretar un
indice de masa corporal (IMC) normal e incluso aumentado en pacientes
realmente desnutridos. Los parametros bioquimicos utiles en la valoracion del
estado nutricional como la albumina y niveles de hemoglobina, tampoco son
paradmetros utiles pues se modifican por los cambios de volemia y la nefropatia de
base. La Evaluacion Global Subjetiva (EGS), es un test ampliamente accesible
habiéndose demostrado en muchos estudios que es un excelente predictor de
eventos adversos cardiovasculares en pacientes en hemodialisis (10). En este
estudio la EGS demostr6 que el 78,3% de los pacientes presentaban algin grado
de desnutricion (Cuadro III).

La anemia crénica de estos pacientes favorece el desarrollo de Hipertrofia
ventricular izquierda (HVI) e insuficiencia cardiaca. Por cada gramo de descenso
de las cifras de hemoglobina por debajo de 1,2 el riesgo relativo aumenta en 1,2
para HVI, 1,28 para IC y 1,14 para mortalidad cardiovascular (11). Ademas en
pacientes con IRC y falla cardiaca asociada, la anemia es una variable
independiente para predecir mortalidad. La principal causa de anemia en estos
pacientes es el déficit de eritropoyetina (EPO). Esta hormona ademas de estimular
la eritropoyesis, es capaz de estimular la liberacion de las células endoteliales
progenitoras desde la médula ésea a la periferia. Estas células progenitoras son
las responsables de la reparacion endotelial. Es por esto que en pacientes con
IRC existe un estado de déficit en los mecanismos de reparacion del endotelio
vascular (12). En este estudio el 96,7% de los pacientes presentaban anemia.
(Cuadro 1)

La prevalencia de dislipidemias en pacientes en IRC es elevada, y en
presencia de hemodialisis son frecuentemente caracterizadas por valores de LDL-
C normales, bajo HDL-C y elevacion de Triglicéridos, hallazgos relacionados con
la desnutricion asociada siendo principalmente el descenso del HDL-C el factor
que condiciona el aumento de riesgo cardiovascular. (13) En este estudio se
encontraron hallazgos similares, siendo lo mas resaltante, el bajo nivel de HDL-C
encontrado en el 51,7% de los casos. (Cuadro V)
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La hiperhomocisteinemia actualmente es reconocida como factor de riesgo
independiente para enfermedad ateroesclerética cardiovascular, en pacientes con
funcién renal normal. Sin embargo niveles elevados de Homocisteina plasmatica
son un hallazgo comudn en los pacientes con IRC-T, lo cual contribuye a aumentar
la mortalidad cardiovascular en esta poblacion. Existen factores contribuyentes en
la hiperhomocisteinemia como el déficit de vitamina B12 y folatos; se ha
evidenciado que pacientes que reciben tratamiento continuo con Acido folico y
vitamina B12 logran normalizar niveles de homocisteina en menos de 3 meses
(14). En esta casuistica solo el 36,7% presentaban valores altos de homocisteina
ya gue todos reciben de forma continua suplemento de acido félico y vitamina B12
como parte de su tratamiento (Cuadro V).

La escala de Framingham ha sido una de las herramientas de mayor
utilidad para la evaluacion del RCV y permite estimar el riesgo de desarrollar
cardiopatia isquémica sintomatica. Mas recientemente descrito el EuroScore,
incorpora algunas variantes interesantes y objetivas en esta evaluacion. La
mayoria de los factores de riesgo tradicionales como edad avanzada, diabetes,
hipertension diastélica y bajo HDL-C son altamente prevalentes en IRC. Sin
embargo el aumento del riesgo en presencia de niveles mas bajos de presion
arterial y colesterol en pacientes en didlisis es reflejo de la presencia asociada de
cardiomiopatia y desnutricibn. Numerosos estudios sugieren que el Score de
Framingham es insuficiente para evaluar el RCV en pacientes con IRC; esto se
debe a que otros factores de riesgos no tradicionales, no estan incluidos en
Framingham y juegan un papel importante en la fisiopatologia de la cardiopatia
isquémica en estos individuos. Entre ellos el aumento de homocisteina, estrés
oxidativo y elevacion de marcadores inflamatorios que estan asociados al
desarrollo de aterosclerosis precoz, pudiendo constituirse en el eslabon perdido en
la epidemia de ECV en pacientes con IRC (9). Los resultados de este estudio
confirman estas aseveraciones, pues la escala de Framingham clasificé al 81,7%
de los pacientes como de Bajo riesgo. (Cuadro V)

Todos los pacientes con IRC deben ser considerados como de alto riesgo
para desarrollar ECV independientemente de lo factores de riesgo tradicionales.
La presencia de anemia y desnutricion parecen ser los dos factores de riesgo no
tradicionales méas importantes en esta poblacion.

En nuestra casuistica se encontr6 RCV elevado segun: A) Anemia: 96,7%;
B) Desnutricion: 78,3%; C) Homocisteina elevada: 36,7%; D) Escala de
Framingham: 5%.

Sélo la evaluacion exhaustiva del RCV global haciendo énfasis en la
correccion del estado inflamatorio y estrés oxidativo expresado a través de los
factores de riesgo no tradicionales permitira la optimizacion del tratamiento y la
profilaxis adecuada logrando asi disminuir la mortalidad por ECV en los pacientes
con IRC.

En vista de la elevada mortalidad cardiovascular en pacientes con IRC-T en
hemodialisis debe realizarse en forma rutinaria: evaluacion del riesgo
cardiovascular global que incluya ademas de los parametros estudiados como
Escala de Framingham, estado nutricional, presencia de anemia y niveles de
Homocisteina, otros parametros emergentes como proteina C reactiva (PCR-hs) y
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Troponina-T, ademas de complementarse con ecocardiograma, Duplex carotideo,

entre

otros meétodos invasivos; lo cual permitiria optimizar el tratamiento y

disminuir la mortalidad asociada. La desnutricion y anemia fueron hallazgos
presentes en la mayoria de los pacientes, constituyendo importantes factores de
riesgo cardiovascular emergentes, por lo cual es de suma importancia el soporte
nutricional apropiado y la correccidén de la anemia debiendo formar parte rutinaria
de su tratamiento.
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