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RESUMEN

Objetivos: describir los factores de riesgo cardiovasculares (FRCV) y la asociacién
con enfermedad cardiovascular (ECV) de los pacientes con enfermedad renal
crénica (ERC) en hemodialisis (HD). Métodos: se realizé un estudio descriptivo
transversal. Se incluyeron 345 pacientes prevalentes adultos en programa de HD
convencional, por cualquier etiologia, de ambos sexos, con 18 y mas afos, que se
encontraban en el Hospital del Mar de Barcelona y 3 centros de didlisis de los que
dicho hospital es centro de referencia, y que mostraron su consentimiento
informado por escrito, se revisaron historias clinicas de las bases de datos de
dichos centros y se emplearon estadisticas descriptivas. Resultados: la edad
media fue de 69,19 + 14,03 afios; 71,5 % del sexo masculino; el tiempo promedio
en tratamiento 62,26 + 84,79 meses. La frecuencia de los FRCV clasicos ha sido
hipertension (82,5 %), diabetes mellitus (DM, con 32,2 %), sexo masculino (71,6
%) y dislipemia (55,7 %). La ECV ha estado presente en el 60,5 % de los pacientes
y el 53,9 % propiamente de origen cardiaco. Los factores de riesgo que se
asociaron con enfermedad cardiovascular fueron: tabaquismo, dislipidemia, DM,
hipertensioén arterial (HTA), HVI, edad e indice de comorbilidad de Charlson, con
una significacion estadistica (p< 0,05). Conclusiones: los pacientes con
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enfermedad renal crénica en hemodidlisis tienen elevada frecuencia de ECV y de
FRCV clasicos. Los factores predictores de ECV clinica en nuestra poblacion fueron
la edad, la presencia de ECV subclinica HVI y FRCV clasicos (HTA, DM, dislipidemia
y habito tabaquico, edad, indice de comorbilidad de Charlson).

Palabras clave: enfermedad renal créonica, enfermedad cardiovascular,
hemodialisis, factor de riesgo cardiovascular.

ABSTRACT

Objectives: Describe cardiovascular risk factors (CVRF) and their association with
cardiovascular disease (CVD) in patients with chronic renal disease (CRD) on
hemodialysis (HD). Methods: A descriptive cross-sectional study was conducted
with 345 prevalent adult patients of both sexes, aged 18 and over, following a
conventional HD program irrespective of etiology at Mar de Barcelona Hospital and
3 other dialysis centers for which the said hospital is a reference center. All patients
gave their informed consent in writing. A review was made of the medical records
contained in databases at the said centers, and descriptive statistics were applied.
Results: Mean age was 69.19+14.03; 71.5 % of patients were male; mean
treatment time was 62.26 * 84.79 months. The frequency of classical CVRFs was
the following: hypertension (82.5 %), diabetes mellitus (DM, 32.2 %), male sex
(71.6 %) and dyslipemia (55.7 %). CVD was present in 60.5% of patients; 53.9 %
was of cardiac origin proper. The following risk factors were associated with
cardiovascular disease: smoking, dyslipidemia, DM, arterial hypertension (AHT),
LVH, age, and Charlson comorbidity index, with a statistical significance of (p<
0.05). Conclusions: Patients with chronic renal disease on hemodialysis have a
high frequency of CVD and classical CVRFs. The factors predicting clinical CVD in
our population were age, the presence of subclinical CVD, LVH, and classical CVRFs
(AHT, DM, dyslipidemia, smoking, age and Charlson comorbidity index).

Key words: chronic renal disease, cardiovascular disease, hemodialysis,
cardiovascular risk factor.

INTRODUCCION

La elevada prevalencia de la ECV en la poblaciéon en dialisis sugiere que el dafo
vascular puede comenzar en los estadios iniciales de la enfermedad renal crénica.®
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La morbimortalidad en hemodialisis (HD) no ha disminuido sensiblemente en los
ultimos afios a pesar de los avances técnicos de la misma.? Esto se debe en parte,
al incremento progresivo de la edad y comorbilidad de los pacientes incidentes. La
propia ERC empeora el pronéstico CV3 y por ello se incluye como factor de riesgo
(FR) independiente en la actualizaciéon del JNC (JAMA) VII.* Por otro lado, la
presencia de patologia CV acelera la progresion de la IRC.>° Por todo ello, no es de
extrafiar que casi la mitad de las muertes en HD sean de origen CV.’

Segun datos recientes explican que un porcentaje importante de muerte CV en los
pacientes en HD no es de origen aterotrombdtico, por lo que se ha postulado que la
enfermedad microvascular y la disminucion de la compliance arterial (mayor
rigidez) al nivel de la aorta y grandes vasos de conductancia, podrian desempefiar
un papel relevante.®® Se le sumaréa una serie de agresiones quimicas,
inmunoldgicas, bioldgicas y psicosociales producidas por los métodos dialiticos, por
lo que a las variables de los factores de riesgo “tradicionales” o clasicos, definidos
en la poblacién general por el estudio de Framinghan,*® se le incluyen las
anormalidades hemodinamicas y metabdlicas, asociadas con la ERC y con la
disminucién de la funcién renal. Algunos autores los dividen en FR alterados por el
estado urémico y factores de riesgo caracteristicos del estado urémico: sobrecarga
hidrica, dislipemia, anemia, hiperuricemia,™* hiperinsulinismo, entre otros. Asi se
habla de factores en el proceso inflamatorio dado por la proteina C reactiva,
interleukina 6, factor de necrosis tumoral alfa, factor Vlllc, complejo plasmina-
antiplasmina, D-dimeros y moléculas de adhesion E-selectina,'? ya sea relacionados
con la didlisis y por factores no relacionados como infecciones (inflamacioén), asi
como la rigidez adrtica y la velocidad de onda de pulso (VOP) como marcadores
sensibles de arteriosclerosis y predictores independientes de episodios
cardiovasculares.*®*°

El objetivo de este estudio fue describir la frecuencia y distribucion de los factores
de riesgo CV a fin de evaluar el papel de dichos factores sobre los eventos CV y su
relacién con morbi-mortalidad en los pacientes portadores de ERC en hemodialisis
(HD) en nuestra area.

METODOS

Se realizé una investigacion observacional, descriptiva, de corte transversal donde
se incluyeron 345 pacientes prevalentes adultos (25 pacientes del Hospital del Mar,
115 pacientes de Diagonal, 135 pacientes del centro de Granollers y 75 pacientes
de Julio Verne), de ambos sexos, en programa de HD convencional, durante al
menos 3 meses, por cualquier etiologia en el Hospital del Mar de Barcelona y dichos
centros de didlisis extrahospitalarios de los que dicho hospital es centro de
referencia de nivel | segln el Plan de Ordenacion de Nefrologia de la Conselleria de
Salut de la Generalitat de Catalunya, y que mostraron su consentimiento informado
por escrito, aprobados por el Comité de Etica de dicho hospital.

Se evaluaron las siguientes variables en la visita de inicio: datos demograficos y
antropométricos del paciente (edad, sexo, peso, talla, indice de masa corporal,
fecha de inicio de HD, si existian o no trasplantes previos y de existir, niUmero de
estos), asi como la presencia de ECV de origen cardiaco, definida por la existencia
de enfermedad coronaria de origen isquémico, enfermedad valvular, antecedentes
de episodios de insuficiencia cardiaca o arritmia, presencia de ECV de origen no
cardiaco: cerebral (accidente vascular cerebral o accidente isquémico transitorio) o
periférica (vasculopatia periférica en las extremidades inferiores, amputacién por
isquemia, isquemia intestinal, etc.), presencia de diabetes, historia de HTA,
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dislipemia, tabaquismo y caracteristicas de la HD (membranas celulésicas o
sintéticas, tipo de acceso vascular, dosis de didlisis) e indice de comorbilidad de
Charlson modificado.

Analisis estadisticos

A partir de las historias clinicas informatizadas de los diferentes centros de
hemodialisis se recogi6 toda la informacién y se plasmaron en el MRDP (modelo de
recoleccion del dato primario) disefiado para la investigacion creandose una base de
datos utilizando el SPSS-PC (Stadistical Package for Personal Computer) version
18.0 para Windows. El analisis descriptivo de los datos para variables cualitativas
se realiz6 mediante nimeros absolutos y porcentajes. Las variables cuantitativas se
expresadaron a través de las medidas de tendencia central y dispersion (media +
DS, valores minimos y méaximos, intervalos de confianza al 95 %) y se compararon
mediante la prueba de t de Student para muestras independientes en variables
cuantitativas y en variables cualitativas, la prueba de Chi cuadrado, nivel de
significacion p< 0,05.

RESULTADOS

En la tabla 1 se muestra la distribucidon de nuestra poblacidon en cuanto a
demografia y antropometria. Existié diferencia importante entre ambos sexos y
esto nos condujo a establecer comparaciones de medias y porcentajes entre ellos.
Nuestra muestra estuvo constituida por 345 pacientes (71,6 % varones y 28,4 %
mujeres), con una media de edad de 69,19 * 14,03 afios y el tiempo medio en
programa de HD de 62,26 + 84,79 meses. El indice de comorbilidad de Charlson
fue de 7,44 + 2,29 puntos, el indice de masa corporal (IMC) reflejado fue de 25,8
+ 5,9 y solo el 10,7 % (37) de los pacientes tenian antecedentes de trasplante
renal previo.

Se observa en la tabla 2 la frecuencia y porcentaje de los factores de riesgo
cardiovascular en la poblaciéon estudiada, donde se destaca la HTA en 285 pacientes
(82,5 %), 247 pacientes eran del sexo masculino (71,6 %), la dislipemia en 192
(55,7 %) y la DM en 111 enfermos (32,2 %). La hiperuricemia (24,9 %), el habito
de fumar (13/22,3 %), la obesidad /malnutricion (17,4 %/2,9 %) y el alcoholismo
(1,2 %) le siguieron en orden descendente y menos frecuentes.

La tabla 3 refleja el comportamiento de dichos factores de riesgo cardiovascular
clasicos con el sexo en esta muestra, donde se observa la HTA (82,5 %), la
dislipemia en segundo lugar, con el 54,5 % y el habito tabaquico (37,5 %) como los
3 factores que en los varones aparecieron de forma significativa (p< 0,05) sobre las
mujeres. El resto de los factores no tuvieron significacion estadistica manifiesta.

La tabla 4 muestra la distribuciéon de la enfermedad cardiovascular prevalente en
los pacientes de esta serie (caso/frecuencia). Se encontré que la prevalencia de
enfermedades cardiovasculares era del 60,5 %, con un 53,9 % de enfermedad
cardiaca y dentro de ellas la HVI, las arritmias y la cardiopatia isquémica fueron las
mas frecuentes, con el 40,9 %, 29 % y 26,5 %, respectivamente. Las
enfermedades vasculares no cardiacas (enfermedad cerebrovascular o vasculopatia
periférica) aparecieron en el 39,4 %, de ellas el 25,2 % para las cerebrovasculares
y el 14,2 % para la enfermedad arterial periférica.
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas v antropometricas
de la poblacion estudiada segin sexo
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7,47
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46,65
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40,44
12,57
7,27
12,19
47,08
5,9
5,09
2,03
2,04
2,29
71,08
112,30
84,79

Tabla 2. Frecuencia de los factores de riesgo cardiovasculares

FRCY Frecuencia %%
Sexo [H/M) 247798 71,6/28,4
Fumadores {actual/exfumador) 457 T 13/22,3
Malhutrician 10 2,9
Dislipidemia 192 BE,7
Hiperuricemia tala 24,9
HT A 285 82,5
D 111 32,2
Ohesidad &0 17,4
Alcohol 4 1,2

Fuente: historias clinicas.
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Tabla 3. Comportamiento de los FRCY segln sexo

H
FRCY ; % f
Tabaguismao 93 37,5 19
Alcohol 2 1,2 1

Dislipidemia
Hiperuricemia

134 E4,25 | &8
63 25,5 23

HTA 204 82,k gt
oM 20 22,3 31
IMC (= 250 < 18,5} 42 17 28

Tabla 4. Enfermedad cardiovascular en pacientes con ERC en HD

Enfermedades cardiowvasculares

Fuente: histarias clinicas.

M
%
19,3
1,02
£o,7
23,4
96,7
31,6
28,57

Casos/

Afrecuencia

Enfermedad cardiaca 186
Enfermedad valvular 21
Arritmias 100
H%'I 141
ICC 73
Cardiopatia isquemica 92

Enf. cerebrovascular BY

Enf. art. perif. 49

Total de enf. vasc, no cardiaca 136

Total de enf, cardiovascular 209

Fuente: historias clinicas.

0,003
MN/S
0,004
N/S
0,001
MN/S
0,016

53,9

20
40,9
21,2
26,5
25,2
14,2
39,4
60,5

En el analisis de los factores de riesgo o parametros clinicos que se asociaron con
ECV prevalente, tal y como se muestra en la tabla 5, se dividieron entre pacientes

con y sin ECV. Se observa que la edad, el peso, el indice de comorbilidad y el

tiempo en hemodidlisis, presentaron significacion estadistica (p< 0,05). Dentro de

los factores de riesgo clasicos encontramos que el tabaquismo, HTA, DM,

dislipidemia, la HVI fueron los mas importantes.
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Tabla 5. Comparacidn de parametros clinicos entre pacientes
con v sin enfermedad cardiovascular prevalente

Factor ECY {m £ DS} Mo ECY (m = DS) ]

Edad {afios) 70,42 £ 12,9 66,01 £ 15,20 0,002
Peso (kg) 70,13 + 17,69 73,92 + 66,4 0,05

Talla {cm) 162,25 £ 13,37 163 £ 9,25 o3z

IMC 26,26 £ L,24 25,20 £ 4,7 0,376
fndice de comorbilidad de Charlson 7,38 £ 2,15 7,64 £ 2,5 0,015
Tiempo en HD {meses) 73,2 £ 63,49 61,29 £ 37,88 0,023
Sexo (H/M) 27720 974 0,443
T R. previo {si/no) 23/222 14/86 0,209
Tabaco {sifnofex) 407157 /48 E/76/19 0,014
Diabetes mellitus (si/no) 84/161 27/73 0,018
Dislipemia {si/no) 150/95 42/58 0,001
HYI {si/no) 103/142 23/63 0,000
Alcoholismo {=i/no) 4/241 0/100 0,199
Hiperuricemia (si/no) E9/186 27,73 0,570
HTA (sifno’ 210/35 7E/25 0,002

ECY: enfermedad cardiovascular; HD: hemodialisis; IMC: indice de masa corporal;
HTA: hipertensian arterial; HY D hipertrofia ventricular izquierda.
Fuente: historias clinicas.

DISCUSION

Muchos son los trabajos publicados sobre FRCV y enfermedades asociadas con esta.
Tan vasta es la literatura sobre el tema, que al profundizar en su estudio, surge la
duda, de qué aspectos son en los que habria que hacer énfasis al investigar.

En nuestro estudio, de una poblacién de 345 pacientes, la demografia y
antropometria es similar a los resultados de otros estudios realizados y asi se sabe
que la frecuencia de la poblacion en métodos dialiticos aumenta con la edad. En el
Reino Unido,*® en el afio 2000, la media de la poblacién en terapia de remplazo
renal era de mas de 55,1 afios y en el afio 2002 el 30 % era mayor de 65 afios y
11 % era mayor de 75 afios. En Espafia, Pérez Garcia'’ en estudio en 2 618
enfermos observé que la edad media era de 66 = 12 afos, con un rango de 19 a 90
afios. En estudio realizado en 313 pacientes de 7 centros de HD de la ciudad de
Santiago de Chile,*® la edad media de sus pacientes fue de 56,8 + 17,8 afios.
Junyent y otros'® estudiaron en Francia, 1 040 adultos, cuya edad media fue de 59
+ 16,8 afios y el 21,6 % > 75 afios en la poblacion estudiada. En la presente
investigacion se encontrd que la edad media fue de 69,19 + 14,03 afios.

Cuando vemos los otros aspectos demograficos y antropomeétricos, nuestros
resultados coinciden en su gran mayoria con estudios publicados,?*?* que son el
reflejo de la poblacidon que entra en los programas de dialisis en la actualidad en
Esparia.
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La HTA?® y la DM constituyen entre el 55 % y el 70 % de todas las causas de

ERC; en la mayoria de los paises la diabetes es la primera causa de ingreso a
tratamiento sustitutivo de la funcién renal, y alcanza en algunos de ellos el 50 % de
la totalidad de los ingresos. Aproximadamente el 45 % de pacientes en los Estados
Unidos?® son diabéticos y alrededor de 20-25 % en Europa; mientras que las causas
de origen vascular, debido al incremento de la edad de la poblacion en didlisis, han
alcanzado el 15-25 %,2? lo que coincide con nuestros resultados, donde las causas
vasculares, DM y glomerulopatias, fueron las principales causas de entrada a
meétodo depurador, solo que en nuestra serie las causas no filiadas superaron a las
glomerulonefritis.

Charlson® validé en 1987 el indice de comorbilidad asociado con edad (ICCE) para
predecir la mortalidad al cabo de 10 afios. Este indice se utilizé posteriormente en
pacientes en hemodidlisis.?* En el estudio MAR (Morbidity and Mortality Anemia
Renal Study)?*?® se calcula el ICCE y se obtiene un valor medio de 6,5 *+ 2,3, que
es algo inferior al encontrado en nuestro trabajo (7,44 + 2,29). De los pacientes
incluidos en nuestro trabajo, Unicamente 2 no presentaban comorbilidad asociada
con la enfermedad renal crénica, es decir, su puntuacién en el ICC fue solo de 2 (la
puntuacion correspondiente a la enfermedad renal). El resto de pacientes,
presentaron alguna de las patologias incluidas en el indice de Charlson, lo que
refleja la elevada prevalencia de enfermedades asociadas en nuestra muestra de
pacientes hemodializados. Nuestros resultados coinciden con los encontrados por
Anaya Fernandez y otros?’ en Espafia, con una puntuacién de 7,4% 2,29 en su
estudio.

Hay 2 razones que pueden explicar la alta tasa de morbi-mortalidad cardiovascular
de los pacientes con IRC en los programas de terapia de remplazo de la funciéon
renal. La primera es la prevalencia aumentada de enfermedad cardiovascular entre
los pacientes incidentes en didlisis, que se explica por el llamado sindrome
cardiorrenal, ya que ambas entidades comparten similares factores de progresion.
La segunda es el prondstico fatal de los pacientes que ya tienen enfermedad
cardiovascular previa. Por todo ello, estos pacientes deben ser considerados como
un grupo de alto riesgo cardiovascular.

Todos estos sucesos se relacionan con el hecho de que en el paciente urémico, la
patologia cardiovascular no se explica Unicamente por la elevada prevalencia de
factores de riesgo aterogénicos "clasicos": edad, HTA, DM, dislilipemia, tabaquismo,
historia familiar de enfermedad cardiovascular, HVI, sedentarismo, etc. Se postula
la presencia de factores de riesgo aterogénicos "nuevos": hiperhomocisteinemia,
hiperfibrinogenemia, elevacion de lipoproteina (a), el estrés oxidativo, la
inflamacioén, etc. y de factores de riesgo relacionados con el estado urémico:
anemia, el estado hiperdinamico inducido por el acceso vascular, alteraciones del
metabolismo calcio-fésforo, hiperparatiroidismo, acumulacion de inhibidores
enddégenos de la sintesis de 6xido nitrico, etc.?®

Segun algunas series se reporta que la HTA es el factor de riesgo aterogénicos mas
frecuente, y oscila entre 60 y 80 % su prevalencia como comorbilidad, con
variabilidad entre unidades de dilisis y paises,?*° mientras que en personas de la
misma edad y sexo de la poblacién general no supera el 25 %.

Nuestra investigacion muestra una frecuencia del 82 % mas baja comparada con
Longenecker y otros,3! en 1 041 pacientes donde estudi6 la prevalencia de los
factores de riesgo cardiovasculares tradicionales en pacientes con ERC en dialisis y
lo compard con la poblacién general del NANHES 111, con una prevalencia de HTA
que fue del 96 %, y Pernod y otros®? en su estudio que incluyé a 279 pacientes
seleccionados al azar de 8 centros de dialisis, también seleccionados al azar
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(Francia, Italia y Suiza), donde encontré una prevalencia del 90 %. EE. UU.
presenta el 80 %3 que resulta alta comparada con los resultados en Espafia y el
Reino Unido. En el estudio multicéntrico PRESDIAL,** en el cual participaron 25
centros sanitarios de Catalufia, se incluyeron pacientes estables en hemaodidlisis (6
meses 0 mas en programa), y se encontrdé que el 69 % de los pacientes padecia
HTA como comorbilidad. El registro renal del Reino Unido observo en diciembre de
2002 el 63 %.

Los eventos cardiovasculares en nuestra serie se corresponden con la encontrada
en el estudio MAR?>?° en el estudio prospectivo de una muestra representativa de
pacientes en hemodialisis en Espafia, donde se recogen datos de comorbilidad
cardiovascular y control de anemia de 1 710 pacientes. Al comparar nuestros datos
con este estudio (tablas 4 y 5), confirmamos una mayor prevalencia de patologia
cardiovascular como cardiopatia, HVI, insuficiencia cardiaca, enfermedad vascular
periférica, enfermedad cerebrovascular, también en relacién con las encontradas en
otras series.?°

El elevado riesgo cardiovascular que presentan los pacientes en HD es muy superior
al de la poblacién general,?®° e incluso al de otros grupos reconocidos de pacientes
de alto riesgo cardiovascular, lo cual puede explicarse por la elevada prevalencia de
ECV, tanto clinica como subclinica. Cuando analizamos los factores predictivos de
ECV y que de manera significativa se asociaron con ellas, encontramos que la edad,
DM, hébito de fumar, dislipidemia, HTA, HVI y otros no clasicos como el peso,
indice de comorbilidad y el tiempo en hemodidlisis, han sido descritos de igual
manera en otras series,**3® que fueron significativos en la prevalencia de ECV en
nuestra muestra.

CONCLUSIONES

- Los pacientes con enfermedad renal crénica en hemodialisis tienen una elevada
frecuencia de ECV.

- La prevalencia de FRCV clasicos es alta en esta poblacion.

- Los factores predictores de ECV clinica en nuestra poblacién fueron la edad, la
presencia de ECV subclinica (HVI) y FRCV clasicos (HTA, DM, dislipidemia, habito
tabaquico y edad).

RECOMENDACIONES

Se precisa un esfuerzo para tratar precoz (tal vez desde la etapa predialisis) e
intensamente los FRCV en estos pacientes, para intentar reducir su elevada morbi-
mortalidad CV, a su llegada a HD.
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