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RESUMEN

Introduccion: La enfermedad renal cronica (ERC), es por definicion la
anormalidad en la estructura o funcion renal, presente por mas de 3 meses, con
implicaciones en la salud. La principal causa de muerte en los pacientes con
enfermedad renal cronica en las etapas IV y V lo constituyen los eventos
cardiovasculares. Un importante factor que contribuye al aumento del riesgo
cardiovascular son las alteraciones del metabolismo mineral y 6seo, que son
debidas a la pérdida progresiva de masa y funcion renal, entre estas alteraciones
se encuentra la del metabolismo fésforo-calcio.

Objetivo: El objetivo del actual estudio constituye conocer el score de riesgo de
Framingham y el riesgo cardiovascular de los paciente con enfermedad renal
cronica etapa V, del Hospital de Especialidades Guayaquil "Dr. Abel Gilbert
Ponton". Ademas se busca estimar el control del metabolismo fosforo calcio que
llevan estos pacientes.

Métodos: Se realizd estudio es de tipo cuantitativo, descriptivo y de corte
transversal en 103 pacientes del Servicio de Hospitalizacion de Nefrologia del
Hospital de Especialidades Guayaquil "Dr. Abel Gilbert Pontén", desde el mes de
agosto del aflo 2015 hasta el mes de enero del afio 2016. Mediante formulario se
recolectaron datos para la obtencién del score riesgo cardiovascular de
Framingham y riesgo cardiovascular, asi como los valores de fésforo y calcio para
el cumplimiento de los objetivos planteados.

Resultados: 65 pacientes, 63.11% del total, presentan un score de riesgo de
Framingham a 10 afilos mayor o igual a 20%, asi como 84 pacientes (81.55%)
tiene un riesgo cardiovascular alto. Ademas 97 pacientes (94.17%) no tenian los
niveles 6ptimos de fésforo y calcio recomendados por las guias.

Conclusion: Se recomienda control médico integral, cardiologico y dietético
estricto de los pacientes con enfermedad renal cronica para mejorar la
supervivencia y calidad de vida de los mismos.

Palabras Claves: Enfermedad renal cronica, riesgo cardiovascular, score de

riesgo de Framingham, metabolismo mineral 6seo, calcio, fésforo.
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ABSTRACT

Introduction: Chronic kidney disease (CKD) is the abnormality in the structure or
renal function, present for more than 3 months, with health implications. The
leading cause of death in patients with chronic kidney disease in stages IV and V
constitute cardiovascular events. An important factor contributing to increased
cardiovascular risk include changes in mineral and bone metabolism which are
due to the progressive loss of renal mass and function, among these changes are
the phosphorus and calcium metabolism.

Objective: The objective of the present study is to know the Framingham risk
score and cardiovascular risk of patients with stage V chronic kidney disease in
the Hospital de Especialidades Guayaquil "Dr. Abel Gilbert Ponton". Furthermore
to estimate phosphorus and calcium metabolism control that have these patients.
Methods: Descriptive and cross-sectional study was realized in 103 patients from
the Hospitalization Service of Nephrology in the Hospital de Especialidades
Guayaquil "Dr. Abel Gilbert Ponton”, from August 2015 until January 2016. By
using a form, some data were collected for obtaining Framingham cardiovascular
risk score and cardiovascular risk, as well as the values of phosphorus and
calcium to fulfill the objectives.

Results: 65 patients, 63.11 % of the total, have a Framingham risk score to 10
years greater than or equal to 20%, and 84 patients (81.55 %) have a high
cardiovascular risk. In addition 97 patients (94.17 %) had no optimal levels of
phosphorus and calcium recommended by the guidelines.

Conclusion: We recommended medical and cardiologic control, strict dietary for
patients with chronic kidney disease to improve survival and a better quality of
life.

Key words: Chronic kidney disease, cardiovascular risk, Framingham risk score,

mineral and bone metabolism, phosphorus, and calcium.
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INTRODUCCION

La enfermedad renal cronica (ERC), es por definicion la anormalidad en la
estructura o funcion renal, presente por mas de 3 meses, con implicaciones
en la salud.®* Es la novena causa de muerte en los Estados Unidos de
Norteameérica, responsable de la muerte de mas de 45,000 personas en el

2011, es actualmente considerada un problema de salud publica global

Los eventos cardiovasculares son la causa principal de muerte y de gran
morbilidad a nivel mundial, siendo estos mismos eventos los predominantes
en los pacientes con ERC, logrando ser la principal causa de mortalidad en
las etapas IV y V.7 El riesgo cardiovascular es definido como la probabilidad
de tener en un determinado periodo de tiempo, ya sea 5 0 10 afios, un episodio
cardiovascular.'® Para la valoracion del riesgo cardiovascular se toman en
cuenta diversos factores, que se dividen en tradicionales y no tradicionales,
constituyendo los no tradicionales factores propios de la enfermedad renal
crénica para motivo del actual estudio.'?°> Un importante factor que contribuye
al aumento del riesgo cardiovascular son las alteraciones del metabolismo
mineral y 6seo, que son debidas a la pérdida progresiva de masa y funcion
renal, la alteracién del metabolismo del calcio y fésforo, hormona paratiroidea
(PTH) y vitamina D, forman parte, entre otras, de estas alteraciones 26-28

El actual estudio busca estimar el riesgo cardiovascular y control del balance
fosforo calcio en pacientes con ERC etapa V; diversos estudios y guias
internacionales promueven la valoracion cardiolégica, ya que esta patologia
esta asociada a elevada morbilidad y mortalidad, principalmente de tipo
cardiovascular, ademas recalcan el manejo multidisciplinario de este tipo
pacientes, para el control de los factores de riesgo cardiovasculares ya sean

tradicionales y no tradicionales, incluyendo las alteraciones minerales 0seas.
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CAPITULOS
CAPITULO 1: MARCO TEORICO

1.1 Enfermedad Renal Crénica.

La enfermedad renal crénica (ERC), es por definicién la anormalidad en la
estructura o funcion renal, presente por mas de 3 meses, con implicaciones
en la salud; constituyendo marcadores de dafio renal la albuminuria (2
30 mg/24 horas, o indice albumina creatinina = 30 mg/g), anormalidades en
sedimento urinario, anormalidades electroliticas u otras anormalidades
debidas a desordenes tubulares y anormalidades detectadas por histologia o
técnicas de imagen. También se puede definir la ERC como el dafio funcional

del rindn expresado por una tasa de filtrado glomerular (TFG) <60 ml/min/1.73

m2, por mas de 3 meses. La institucién National Kidney Foundation en su
ultima guia de practica clinica, Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(K/DOQI) clasificaca la ERC como se muestra en la Tabla 1, dependiendo de
la TFG, correspondiendo la etapa V un criterio de inclusion del actual estudio.
Ademas de la casificacion ya mostrada se puede clasificar a la ERC en base

a la causa, asi como en categorias dependiendo de la albuminuria.t3

Tabla 1. Clasificacion de la Enfermedad Renal Crénica segun las

guias K/dogi 2002 de la National Kidney Foundation.!-3

Etapas Criterio

Etapa | TFG 2 90 ml/min/1.73 m?
Etapa ll TFG 60-89 ml/min/1.73 m?
Etapa lll | TFG 30-59 ml/min/1.73 m?

Etapa IV | TFG 15-29 ml/min/1.73 m?
EtapaV | TFG <15 ml/min/1.73 m?

Diferentes estudios cientificos propagan el uso de féormulas que permiten la
estimacion de la funcion renal analizando la TFG.1# Las guias de practicas

clinicas K/DOQI mencionan que la tasa de iltrado glomerular provee una
16



excelente medida para valorar la capacidad de filtracion de los rifiones,
ademas menciona que una TFG baja o disminuida es un buen indicador de
enfermedad renal crénical® Afadido a lo antes mencionado indican que las
ecuaciones gque estiman la TFG basadas en la creatinina sérica y otras
variables como género, edad y raza son mas acertadas y precisas que estimar
la TFG basado Unicamente en la creatinina sérica.>3 El actual estudio utiliza
la formula Modification of Diet in Renal Disease Study (MDRD), basado en 4
variables (MDRD-4), edad, sexo, raza y creatinina sérica; proporciona

estimaciones de TFG estandarizados para la superficie corporal.®

La ERC actualmente es un problema de salud publica global.>® Datos del
National Center for Chronic Disease Prevention and Health Promotion de
Estados Unidos de Norteamérica indican que la enfermedad renal es la
novena causa de muerte en los Estados Unidos de Norteamérica, responsable
de la muerte de mas de 45,000 personas en el 2011. Mas del 10% o mas de
20 millones de adultos estadounidenses tienen enfermedad renal cronica.
Entre los adultos con diabetes aproximadamente un 35% tiene enfermedad
renal crénica. Segun datos del National Center for Health Statistics de Estados
Unidos de Norteamérica, la incidencia de enfermedad renal cronica en etapa
terminal en el afio 2012 fue 112,596 pacientes, lo que da una estadistica de
incidencia de 358.6 pacientes por millon de habitantes; del total pacientes el
diagndstico primario en 49,258 fue diabetes mellitus liderando como causa
principal de ERC etapa V, en 32,293 pacientes el diagnostico primario fue
hipertensioén arterial, la cual ocupa el segundo lugar. ”8 En Ecuador segun el
altimo reporte del INEC (Instituto Ecuatoriano de Estadistica y Censo) se
contabilizaron 6611 enfermos siendo la principal causa de internacion en
hospitales de tercer nivel, el Ministerio de Salud Publica asiste a 1700 casos
(INEC (instituto Ecuatoriano de Estadistica y Censo", 2011).°
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1.2 Riesgo Cardiovascular: Definicidén, Relacion Con La

Enfermedad Renal Crénica.

El riesgo cardiovascular es definido como la probabilidad de tener en un
determinado periodo de tiempo, ya sea 5 o 10 afos, un episodio
cardiovascular, que incluye, cardiopatia isquémica, evento cerebrovascular o
arteriopatia periférica. El riesgo cardiovascular va en dependencia de los
factores de riesgo cardiovasculares presentes en una persona. Se cataloga a
un factor de riesgo cardiovascular a una caracteristica biolégica, un habito o
un estilo de vida que aumenta la probabilidad de tener un evento o de morir

por una enfermedad cardiovascular.®

Para la valoracion del riesgo cardiovascular se toman en cuenta diversos
factores, que se dividen en tradicionales y no tradicionales, constituyendo los
no tradicionales factores propios de la enfermedad renal crénica para motivo
del actual estudio.!! Entre los factores de riesgo tradicionales encontramos el
género, la edad, el habito de fumar, dislipidemias, la comorbilidad con
diabetes mellitus, la hipertension arterial, que son los usados en la mayoria
de scores para calculo del riesgo cardiovascular. >610.11| os factores de riesgo
no tradicionales estan asociados a los niveles de hemoglobina, el
hiperparatiroidismo secundario a ERC, las alteraciones del metabolismo
calcio-fésforo.1214 Cabe recalcar que a su vez los diversos factores de riesgo
se pueden catalogar como modificables y no modificables, siendo estos
altimos los de mayor importancia, ya que en ellos cabe la posibilidad de actuar

de manera preventiva. 1516

Los eventos cardiovasculares son la causa principal de muerte y de gran
morbilidad a nivel mundial, siendo estos mismos eventos los predominantes
en los pacientes con ERC, logrando ser la principal causa de mortalidad en
las etapas IV y V. Incluso muchos estudios mencionan que la ERC es un

factor de riesgo independiente de enfermedad cardiovascular. La enfermedad

18



renal crénica produce un gran impacto en la calidad de vida del paciente, su
productividad laboral, influyendo asi en su economia. Diversos estudios y
guias internacionales mencionan que los centros de dialisis deben contar con
meédico cardidlogo, ya que esta patologia esta asociada a elevada morbilidad
y mortalidad, principalmente de tipo cardiovascular, ademas recalcan el
manejo multidisciplinario de este tipo pacientes.'’?* La diabetes y la
hipertension arterial son a su vez causas comunes de enfermedad

cardiovascular.”

Los factores de riesgo tradicionales son aquellos que se incluyen en el calculo
del Score de Riesgo Framingham, utilizado en el actual trabajo, pero varios
estudios han sugerido que las variables utilizadas en Framingham son
insufientes para objetivar el riesgo de tener un episodio cardiovascular en
pacientes con ERC."?5 Hay dos justificaciones para ello, el primero es que
los factores no tradicionales, que no son incluidos en el Score Framingham,
favorecen la enfermedad cardiovascular en los pacientes con enfermedad
renal cronica y el segundo es que los factores de riesgo tradicionales generan

un impacto diferente en pacientes con ERC.?°

1.3 Alteracion Del Metabolismo Fosforo-Calcio: Definicion,

Relacion Con La Enfermedad Renal Crénica.

Las alteraciones del metabolismo mineral y 6seo son debidas a la pérdida
progresiva de masa y funcion renal. Se definen a las alteraciones minerales y
O0seas en la enfermedad renal cronica como un desorden sistémico
manifestado por uno o una combinacion de los siguientes: alteracion del
metabolismo del calcio y fésforo, hormona paratiroidea (PTH) y vitamina D;
alteracion del recambio 6seo, mineralizacion, volumen, crecimiento lineal y
resistencia Oseas; y las -calcificaciones extra-esqueléticas. El término
osteodistrofia renal debe utilizarse solo para definir las alteraciones de la

histologia 6sea que ocurren en pacientes con ERC. La hiperfosfatemia, con
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hipocalcemia y niveles bajos de vitamina D, es una alteraciéon muy frecuente
en los pacientes con enfermedad renal crénica etapa V.?6-28

El rifidn es el responsable de la eliminacion de fosfato en el organismo, en los
pacientes con enfermedad renal cronica, el rindn pierde progresivamente la
capacidad para mantener el balance de fosfato, la hiperfosfatemia suele
volverse significativa cuando la tasa de filtracion glomerular es menor de 30

ml/min/1.73 m2

. Inicialmente se propuso que la disminucion de la tasa de
filtracion glomerular y pérdida de la masa renal provocaban retencion de
fosfato, menor produccion de 1,25 hidroxivitamina D y a su vez un efecto
directo sobre las glandulas paratiroideas con consecuente aumento en la
secrecion de hormona paratiroidea. Recientemente se ha descrito la
participacion del factor de crecimiento fibroblastico-23 (FGF-23) en la
fisiopatologia de las alteraciones minerales y 6seas. Acerca de esta Ultima se
puede comentar que es sintetizada por los osteocitos y osteoblastos y actia
a nivel renal provocando fosfaturia por decremento de la presencia de
cotransportadores sodio/fosfato NaPi-2A en la superficie apical de las células
del tibulo proximal. Sin embargo, a diferencia de PTH que estimula la l1a-
hidroxilasa y de este modo eleva los niveles de calcitriol, el factor de
crecimiento fibroblastico-23 (FGF-23) inhibe la 1a-hidroxilasa y con ello los

niveles de calcitriol.27-2°

Se sugiere que la medicion de calcio y fésforo en pacientes con enfermedad
renal cronica etapa V, se realice con intervalo de cada 1 a 3 meses; para la
hormona paratiroidea el intervalo se sitlla cada 3 a 6 meses.?>?% Los niveles
sugeridos de calcio para enfermedad renal cronica etapa V se sitlan entre
8.4-9.5 mg/dl, para fésforo los valores sugeridos van desde 3.5 hasta 5.5
mg/dl y PTH desde 150 hasta 300 pg/ml o en un rango aproximado de entre

2y 9 veces el limite superior normal.?®

Entre las opciones para el manejo de las alteraciones minerales y dseas

encontramos el control de la hiperfosfatemia, correccion de la hipocalcemia y
20



la administracion de esteroles y analogos sintéticos de vitamina D. Para el
tratamiento de la hiperfosfatemia, las medidas las pricipales incluyen la
restriccion de fosforo en la dieta, el uso de quelantes de fosforo, dialisis
eficiente para remover fosfato y el control del hiperparatiroidismo grave para
evitar mayor movilizacion de fésforo desde el hueso.?® La medida mas comun
en nuestro medio, en conjunto con la dialisis, es el uso de quelantes de
fésforo, el mas usado es el carbonato de calcio, aunque su uso puede
asociarse con hipercalcemia y con una mayor incidencia de calcificacion
vascular, motivo por el cual se recomienda restringir la dosis de quelantes de
fésforo que contienen calcio hasta un maximo de 1500 mg de calcio
elemental/dia. También se recomienda restringir o evitar el uso de quelantes
de fosforo con calcio en presencia de hipercalcemia, calcificaciones
vasculares, enfermedad 6sea adinamica o niveles persistentemente bajos de
PTH intacta. En cuanto a la dieta se sugiere no exceder la ingesta de fésforo
de 800-1.000 mg/dia, de forma aislada o en combinaciébn con otros

tratamientos.?’

1.4 Antecedentes Y Justificacion.

Diversos estudios han relacionado la enfermedad renal crénica y el riesgo
cardiovascular de varias maneras, entre ellas buscando establecer relacion
entre los valores de tasa de filtrado glomerular y el score de riesgo de
Framingham, o tratando de estudiar el impacto de afiadir otras variables al

score de riesgo ya existente.

Un estudio de Bo Jin y colaboradores, realizado en la poblacion china,
concluyd que el estado de la funcion renal tiene multiples influencias en el
desenlace de tener o no una enfermedad cardiovascular, el aumento del score
de riesgo de Framingham, y la disminucién de la tasa de filtrado glomerular
estan independientemente asociados a tener la una enfermedad

cardiovasular, incluso en individuos con tasa de filtrado glomerular mayor a
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60 mi/min/1.73 m2. La significativa asociacion inversa se confirmé mediante
la correlacién de Pearson de — 0.669 (2008), —0.698 (2011) (TFGCKD-EPI, P,
0.01) y —0.658 (2008), —0.690 (2011) (TFGCKD-EPI-ASIA, p,0.01).18 El

estudio Gonryo, realizado por Masaaki y colaboradores, obtuvo como
resultado una relacion positiva entre la enfermedad renal cronica etapa Vy la
enfermedad cardiovascular con un odds ratio aumentado de 4.66 (2.63—
8.23).1

Un estudio realizado por Paul E. Drawz, y cols, busco evaluar el afadir al
score de riesgo de Framingham las variables tasa de filtrado glomerular y raza
en pacientes hipertensos; en el estudio se encontré que el afiadir las variables

ya mencionadas no mejoraba el poder discriminativo de la formula.’

El balance fosforo calcio por ser considerado un factor de riesgo
cardiovascular no tradicional, es de vital importancia para prevenir la
enfermedad mineral-0sea y a su vez el aumento del riesgo cardiovascular.
Varios estudios muestran asociacion entre la elevacion de los valores séricos
de fosforo y el aumento del riesgo relativo de muerte. El estudio CORES,
realizado por Manuel Naves-Diaz y colaboradores, aparte de valorar la
asociacion de los niveles de fosforo con la mortalidad, también incluia los
valores de calcio corregido en funcién de la albamina y PTH; mostré que
valores de fésforo entre 3.0 y 4.0 mg/dl y mayores de 5.5 mg/dl y valores de
PTH entre 300 y 500 pg/ml y menores de 150 pg/ml aumentaron el hazard
ratio (HR) para la mortalidad de causa general y cardiovascular, Gnicamente
los valores de fosforo mayores de 6.0 mg/dl mostraron auementar el HR para
hospitalizacion por causas de enfermdad cardiovascular. Valores de calcio
corregido mayores de 10.5 mg/dl aumentaron el HR para todas las causas de
mortalidad, ademas se reporta un HR para mortalidad general de 3.92 (IC
95%; 2,95-5.21) con valores de calcio corregido y mortalidad cardiovascular
de 3.3 (IC 95%; 2,02-5.38).3!

El uso de quelantes de fosforo, aparte de las medidas dietéticas, es una de
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las maneras mas propagadas para el control de la hiperfosfatemia, entre ellos
destaca el carbonato de calcio.?” Un estudio realizado por Biagio Di lorio y
colaboradores compar6 el uso de carbonato de calcio, con otro quelante de
fésforo muy usado en la actualidad, sevelamer, que no contiene calcio; se
aprecid que el sevelamer mejord la supervivencia, ademas que las
concentraciones de fosforo fueron mayores en los pacientes que tuvieron

como tratamiento carbonato de calcio.32

El propdsito del actual trabajo es valorar el riesgo cardiovascular de los
pacientes con enfermedad renal crénica, en etapa V de la enfermedad,
mediante el Score de Riesgo de Framingham, que predice el riesgo
cardiovascular en 10 afios, una vez obtenido el score se divide de acuerdo a
los resultados en tres grupos <10%, 10%-19% Yy = 20% de riesgo; asi como
se los clasifica en la categoria de riesgo bajo, moderado y alto.'>2324 Se busca
ademas conocer el estado del balance fésforo calcio en este grupo de
pacientes, logrando de esta manera conocer el control medico y dietético que

llevan estos pacientes ya sea en su centro de dialisis y en su domicilio.

Sustentando como hipoétesis que mas del 60% de los pacientes estudiados
con enfermedad renal cronica etapa V, tendrdn un score de riesgo
cardiovascular mayor o igual al 20%, y ese mismo porcentaje estaran
ubicados en la categoria de alto riesgo, y ademas que mas del 80% tendran
niveles de fosforo y calcio no adecuados de acuerdo a las guias, se ratificara
la obligatoriedad del manejo multidisciplinario de estos pacientes, con
mencion especial a la valoracion cardiolégica de manera periédica, asi como
medicina interna y nutricion, y no solo de la especialidad de nefrologia,
mejorando asi la calidad de vida de los pacientes y su productividad e incluso

en muchos casos reingreso al mundo laboral.
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CAPITULO 2: MATERIALES Y METODOS

El actual estudio es de tipo descriptivo, retrospectivo, observacional, de corte
transversal. Los resultados del estudio se expresan numéricamente y el
analisis cumple con el rigor estadistico descriptivo. Se busco determinar el
riesgo cardiovascular de los pacientes con enfermedad renal cronica etapa V,
asi como establecer el estado del balance fésforo calcio en estos pacientes.
La poblacion elegida fueron los pacientes del Servicio de Hospitalizacion de
Nefrologia del Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Ponton,
desde el mes de agosto del afio 2015 hasta el mes de enero del afio 2016. El
riesgo cardiovascular se lo determind mediante el Score de Riesgo de

Framingham a 10 afios.

Se realizé la recoleccion de datos previa autorizacion de las autoridades
pertinentes del Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert Ponton.
Para el actual estudio el hospital otorgd una lista de 140 pacientes, de los
cuales el departamento de estadistica, entregd de 133 historias clinicas de
pacientes que fueron atendidos por el antes mencionado servicio, desde el
mes de agosto del afio 2015 hasta el mes de enero del afio 2016. Los datos
se recolectaron mediante revision de historias clinicas de los pacientes
seleccionados, utilizando como instrumento para la recoleccion un formulario,
elaborado por los autores del actual estudio, en el cual se incluyeron los
siguientes datos: edad, género, colesterol total, colesterol HDL, creatinina
sérica, presion arterial sistolica, afroamericano, consumo de tratamiento
antihipertensivo, diabetes mellitus, si el paciente es fumador o no, el nimero
de paquetes afio y si la persona ha tenido enfermedad cardiovascular de
diagnostico previo a la enfermedad renal cronica etapa V; niveles séricos de
fésforo y calcio, asi como si el paciente durante su estadia hospitalaria

consumié algun farmaco quelante de fosforo y el valor de PTH.
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Debido al constante monitoreo que el Servicio de Nefrologia realiza de este
grupo pacientes, los datos a tomar en cuenta en las variables colesterol total,
colesterol HDL, creatinina sérica, presion arterial sistolica, niveles séricos de
fésforo, calcio y PTH seran los encontrados al ingreso, ya que evidencian el
control domiciliario, médico y dietético que llevan estos pacientes; los datos a
tomar en cuenta en las variables farmaco quelante de fésforo, consumo de
tratamiento antihipertensivo, nimero de medicamentos antihipertensivos
seran los obtenidos mediante la revision de la totalidad de las prescripciones

durante la estadia hospitalaria del paciente.

Mediante la historia clinica se obtuvo el niumero telefonico de los pacientes,
para la realizacion de una entrevista mediante esta via, para la obtencién de
los siguientes datos: determinar su origen étnico de acuerdo al formulario
oficial de censo poblacional que utiliza el Instituto Nacional de Estadistica y
Censo en el Ecuador y asi determinar si el paciente es afroemaericano o no;
otros datos que se obtuvieron mediante esta via son si el paciente es fumador
0 no, y si la persona ha tenido enfermedad cardiovascular de diagnéstico
previo a la enfermedad renal cronica etapa V.

La totalidad de las muestras de sangre para la determinacion de la creatinina
sérica, colesterol total, colesterol HDL, niveles de fésforo y calcio fueron
procesadas en los laboratorios del Hospital de Especialidades Guayaquil "Dr.
Abel Gilbert Ponton"”, ya sea en Laboratorio de Emergencia o Laboratorio

Central.

Se incluyeron en el estudio personas registradas como pacientes del Servicio
de Nefrologia del Hospital de Especialidades Guayaquil Dr. Abel Gilbert
Ponton, es decir, persona con numero de registro e historia clinica a la fecha
de la recoleccion de los datos, con tasa de filtracion glomerular <15
ml/min/1.73 m? y con diagnéstico de enfermedad renal crénica etapa V.
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Se usaron como criterios de exclusién pacientes con tasa de filtracion
glomerular >15 ml/min/1.73 m?, cuyo motivo de ingreso sea un diagndstico
diferente a enfermedad renal cronica, persona que no conste con nimero de
registro e historia clinica a la fecha de la recoleccion de los datos y se
excluyeron ademas pacientes cuyas historias clinicas no cuenten con los

datos necesarios para la realizacion del estudio.

Una vez concluida la recoleccion de datos de los pacientes, se procedera a
la realizacion de diversos calculos y a el analisis estadistico de la informacion

obtenida, como se detalla en el siguiente apartado:

e Se estimard la tasa de filtrado glomerular mediante la ecuacion MDRD-
4 (Modification of Diet in Renal Disease), utilizando la aplicacion movil
QX Calculate, version 5.6, con sistema operativo iOS 9.2.1.

e Se estimara el score de riesgo cardiovascular a 10 afios y riesgo
cardiovascular de cada paciente mediante el Score de Riesgo
Cardiovascular de Framingham, utilizando el modelo de D'Agostino
(2008), utilizando la aplicacion moévil QX Calculate, version 5.6, con
sistema operativo iOS 9.2.1. Se clasificara el score de riesgo en tres
grupos <10%, 10%-19% y = 20%. El riesgo cardiovascular se lo
clasificara en bajo, moderado y alto.

e Se determinard mediante los datos estipulados en el marco teorico, si
el paciente estudiado se encuentra entre los valores recomendados de
fosforo y calcio, clasificandolos, en niveles bajo, 6ptimo y alto.

e Los datos seran ingresados en el programa Numbers verion 3.2.2,
donde se realizara la representacion en graficos de pastel de los
mismos.

e El programa a utilizar para el analisis estadistico sera SPSS Statistics
20.0.1 y Numbers verion 3.2.2, utilizandose la mediana, moda y media
estadistica como medidas de tendencia central y tasa de prevalencia

como medida de frecuencia.
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e Mediante SPSS Statistics 20.0.1, y con los datos obtenidos en las
diferentes variables, se estimara la correlacion que existe entre ellas

mediante Pearson Chi?y el coeficiente de Pearson.
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CAPITULO 3: RESULTADOS

Para el actual estudio, posterior a solicitud realizado al Hospital de
Especialidades Guayaquil "Dr. Abel Gilbert Ponton", éste, otorgd una lista de
140 pacientes, de los cuales el departamento de estadistica, entregé6 133
historias clinicas de pacientes que fueron atendidos por el Servicio de
Hospitalizacion de Nefrologia desde el mes de agosto del afio 2015 hasta el
mes de enero del afio 2016. Se excluyd del estudio, posterior a recoleccion
de datos, a un total de 30 pacientes por no contar con los datos minimos
requeridos para el calculo de las diferentes variables dependientes, como lo

muestra el flujograma del Grafico 1.

Universo de Pacientes: 140

v

Historias Clinicas otorgadas por
el Departamento de Estadistica:
133

Criterios de inclusién y exclusion

Total Pacientes: 103

Grafico 1: Flujograma de pacientes

La estadistica descriptiva evidencia que de los 103 pacientes estudiados, 52
de ellos son hombres y 51 son mujeres, constituyendo 50.58% y 49.42%
respectivamente. La variable edad present6é un valor minimo de 16 y maximo
de 86 afos, la edad predominante esta constituida entre los 61 y 70 afios, con
35 pacientes (33.98%), seguido por el rango de 51 a 60 afios, que son 26
pacientes (25.24%), los datos descriptivos completos de las variables edad
y género se muestran en la Tabla 2. La Tabla 3 muestra la estadistica
descriptiva de las diversas variables dependientes e independientes utilizadas

en el actual estudio.
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Tabla 2: Edad-Género
Género

Edad Hombre Mujer Total %

<20 afios 0 2 2 1.94%

21-30 afios 3 2 5 4.85%

31-40 afios 4 1 5 4.85%

41-50 afnos 12 7 19 18.45%

51-60 afios 14 12 26 25.24%

61-70 afnos 15 20 35 33.98%

71-80 afios 3 7 10 9.72%

>80 afios 0 1 0.97%

Total 52 51 103 100.00%
Tabla 3: Estadistica Descriptiva
Variable N Min | Max | DS Media | Moda | Mediana
Edad 103 | 16 86 | 13.52 | 55.97 64 59
Género 103 | - - - - Hombre -
Colesterol Total 103 | 78 | 361 |53.89| 184.43 171 181
Colesterol HDL 103 | 13 85 |14.48 | 45.33 39 44
Creatinina Sérica 103 | 3.2 | 37.5 | 585 | 10.33 5.7 9
PAS 103 | 80 240 | 33.25| 146.70 140 140
Afroamericano 103 | - - - - No -
Hipertension 103 | - - - - Si -
Diabetes Mellitus 103 | - - - - Si -
Fumador 103 | - - - - No -
ECV Previo 103 | - - - - No -
Fosforo 103 | 2.3 17 251 6.57 6.9 6.2
Calcio 103 | 3.3 | 13.1 | 1.29 7.68 7.8 7.8
Carbonato De Calcio 103 | - - - - Si -
Tasa Filtrado Glomerular | 103 | 1.4 | 14.97 | 3.30 | 6.53 6.2 5.69

Min: Minimo; Max: Maximo; DS: Desviacion estandar; PAS: Presion arterial sistolica.
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Los datos descriptivos de las variables score de riesgo cardiovascular de
Framingham y la categoria de riesgo cardiovascular, se muestran en la Tabla
4. Como se evidencia, 65 pacientes, que representan el 63.11% del total
presentan un score de riesgo de Framingham a 10 afios mayor o igual a 20%,
mientras que el resto pacientes se reparten equitativamente, 19 con un score
menor a 10% (18.45%), y 19 con score entre 10% y 20% (18.45%), datos que
se aprecian en el Grafico 2. Acerca de la categoria de riesgo, 84 pacientes
(81.55%), se encuentran ubicados en la categoria de alto riesgo; 12 pacientes
(11,65%), en la categoria de moderado riesgo, y 7 pacientes (6.80%) en la
categoria de bajo riesgo, mismos datos que se observan en el Gréafico 3.

Tabla 4: Score de Riesgo Cardiovascular y Categoria de Riesgo
Cardiovascular.

Score Riesgo de Framingham a 10 | Frecuencia Porcentaje
anos

<10% 19 18.45%
10%-20% 19 18.45%
>20% 65 63.11%
Total 103 100.00%
Categoria de Riesgo Cardiovascular Frecuencia Porcentaje
Bajo 7 6.80%
Moderado 12 11.65%
Alto 84 81.55%
Total 103 100.00%

La Tabla 5 muestra las alteraciones del metabolismo fésforo-calcio en los
pacientes con enfermedad renal crénica, se pone de manifiesto que 61
pacientes, 59.22%, presentan hipocalcemia con hiperfosfatemia, tipica de la
ERC, con p=0.185. Entre los datos que dio el estudio, ademas, se aprecia que

del total de pacientes estudiados, en 29 de ellos (28.15%), se utilizé carbonato
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de calcio como Unica medida para mantener el metabolismo fésforo calcio
dentro de limites normales; en 39 (37.86%), se utilizd gluconato de calcio para
la correccion de los valores de calcio sérico; en 27 pacientes (26.21%), se
utilizaron ambas medidas, y en 8 (7.77%), no se utilizé ninguna de ellas. En
23 pacientes (22.33%), se les realizd, en algin momento de su estancia

hospitalaria, cuantificacion de hormona paratiroidea.

Grafico 2: Score de Riesgo Cardiovascular a 10 afios.

w<10%

110%-20%

= >20%

Gréfico 3: Riesgo Cadiovascular

i Bajo
i Moderado

. Alto
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Tabla 5: Alteraciones del Metabolismo Fésforo Calcio

Metabolismo | Metabolismo Fosforo

Calcio Hiperfosfatemia | Hipofosfatemia | Optimo Total

Hipercalcemia 4 1 2 7
57.14 14.29 28.57 100.00

Hipocalcemia 61 5 17 83
73.49 6.02 20.48 100.00

Optimo 7 0 6 13
53.85 0.00 46.15 100.00

Total 72 6 25 103
69.90 5.83 24.27 100.00

Pearson chi2(4)= 5.5278 Pr=0.237

Fisher's exact=0.185

Varias correlaciones fueron realizadas, 3 de ellas comparten la variable tasa
de filtrado glomerular. La primera correlacion se realizo con la variable score
de riesgo cardiovascular de Framingham a 10 afios, evidencid una correlaciéon
positiva de 0.2457, con una p=0.012, la correlacién se evidencia en el Grafico
4. La segunda correlacion se realizé con la variable fosforo, Grafico 5, mostré
relacion negativa de -0.3611, con valor de p=0.0002, lo que evidencia que a
medida de disminuye la TFG, los valores de fésforo aumentan, recordando
gue el numero de pacientes con hiperfosfatemia fueron 72 (69.90%), de los
103. Latercera correlacion se realizo con la variable calcio, arrojo un resultado
de relacion positiva de 0.3256, con p=0.0008, a medida que baja la tasa de
filtrado glomerular, los valores de calcio también disminuyen, la hipocalcemia
se puso de manifiesto en 83 (80.58%) pacientes de los 103, la relacién se
evidencia en el Gréfico 6. Ademas se realizé la correlacion de la variable
presion arterial sistdlica y score de riesgo cardiovascular a 10 afios, con valor
0.371, la correlacion positiva demuestra que a medida que aumenta la presion
arterial sistélica, aumenta también el score de riesgo cardiovascular, con una

p=0.0001, la relacién se muestra en el Grafico 7.
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Gréfico 4: Correlacion entre Score de Riesgo de
Framingham (10 afios) y Tasa de Filtrado Glomerular.
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Gréafico 6: Correlacion entre Tasa de Filtrado Glomerular y

Calcio.
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Gréfico 7: Correlacion entre Presidn Arterial Sistélica y
Score de Riesgo de Framingham (10 afios).

_35
[%2)
=
@ 30
: o PR 50
~ I ]
£ 25 ® 9006
@
220 o4
£ S 49 09
£ 15 ML AWK @ Series1
Q Linear (Series1)
8 10 <
[}
Q0 T
X s é
> g e
° ¢ ?
2o A
(cnoJ 0 50 100 150 200 250 300

Presion Arterial Sistélica

34




CAPITULO 4: DISCUSION

La enfermedad renal crénica, actualmente considerada un problema de salud
publica global y motivo del actual estudio, trae consigo diversas alteraciones,
entre ellas el aumento del riesgo cardiovascular. Se demostro que la hipotesis
planteada era afirmativa, mostrando con los resultados que 65 pacientes
(63.11%), presentan un score de riesgo de Framingham a 10 afios mayor o
igual a 20%, asi como 84 pacientes (81.55%) tiene un riesgo cardiovascular
alto, lo que trae consigo a su vez un control cardiolégico estricto en cada
centro de didlisis y durante la estancia hospitalaria. Ademas se propuso la
hipotesis que el 80% de los pacientes estudiados no tenian niveles de calcio
y fésforo adecuados de acuerdo a las guias, se evidencié que 97 pacientes
(94.17%) no tenian niveles 6ptimos de fosforo y calcio, siendo la alteracion
predominante la hiperfosfatemia acompafiada de hipocalcemia, tipica de la
enfermedad renal cronica, que se puso de manifiesto en 61 pacientes
(59.22%).

Segun datos de Ruiz de Archavaleta y colaboradores, en su estudio de
caracterizacion del metabolismo 6seo mineral en pacientes con enfermedad
renal cronica en hemodialisis en el Servicio de Salud Metropolitano Sur, en
Santiago de Chile (SSMS), realizado en 2 cortes (2009 y 2012), se comparte
pocas similitudes en la estadistica descriptiva con el actual trabajo, como se
aprecia en la Tabla 6, que ademas recoge datos de otros estudios similares,
con fines comparativos. En los datos obtenidos en el actual estudio se
evidencia el mal manejo del balance del foésforo y calcio en estos pacientes,
no siguiendo los datos sugeridos en las guias KDOQ)I, el estudio realizado en
el Hospital de Especialidades Guayaquil "Dr. Abel Gilbert Pontén" (HAGP)
segun los datos obtenidos muestra la prevalencia mas alta de hipocalcemia,
e hiperfosfatemia, 80.58% y 69.9% respectivamente, en comparaciéon con

otros estudios.
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Tabla 6: Tabla Comparativa de Alteraciones del Metabolismo Fosforo Calcio en
diferentes estudios.

Estudio | Afo n Calcemia(%) Fosfatemia(%)

Bajo | Optimo | Elevado | Bajo | Optimo | Elevado
HAGP 2015 103 80.58 12.6 6.8 5.82 24.27 69.90
SSMS32 | 2009 814 16 61 23 23 52 26
SSMS32 | 2012 | 1018 40 46 14 15 48 38
Naves- | 2010 | 16173 3.1 35.5 61.4 - - -
Diaz3!

En el estudio realizado por Bo Jin y colaboradores, en el 2008 evidenci6é que
la TFG y score de riesgo cardiovascular estan inversamente asociados con
un coeficiente de correlacion de -0.669, con p=0.01, utilizando la la férmula
para TFGckb-epi; resultados parecidos, fueron conseguidos tres afios después
en la misma poblacion, en el 2011, con correlacion -0.698, utilizando la misma
férmula para célculo de TFG, con p=0.01; es de gran importancia destacar
que en este estudio, en el 2008, la media de TFG fue 100.3 +/- 12.9, y en el
2011 la media fue 98.0 +/- 12.9. El trabajo actual fue realizado a pacientes
con ERC etapa V, es decir, con TFG <15 ml/min/1.73 m?, a diferencia del
realizado por Bo Jin y cols en los que la TFG media es > 60 ml/min/1.73 m?,
la relacion mostrada con la Score de Riesgo de Framingham fue positiva de
0.2457, con una p=0.012, que difiere totalmente de la obtenida por Bo Jin y

cols, que es una relcidon negativa.

Acerca del uso de quelantes de fésforo en la enfermedad renal crénica,
tomamos como referencia el estudio CORES,?! que reporta que 3.1% de sus
pacientes se mantienen con niveles de calcio por debajo de 8.5 mg/dl, pero
cabe recalcar que de los pacientes incluidos en el estudio en mencién, el 52%
recibian calcitriol y 74% consumia quelantes a base de sales de calcio,
mientras que en el actual trabajo la medida de mayor uso para mantener el
metabolismo fosforo-calcio era el carbonato de calcio, utilizado en 56
pacientes (54.37%), y es de gran importancia apreciar que 83 pacientes
(80.58%) presentaban niveles de calcio por debajo de 8.5mg/dl, que pone de
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manifiesto la inmensa diferencia con 3.1% de pacientes con niveles de calcio
por debajo de los niveles 6ptimos del estudio CORES. Actualmente en nuestro
pais el cuadro basico de medicamentos contempla en su lista como analogo
de la vitamina D al calcitriol, pero del total de pacientes analizados, solo uno
de ellos lo tenia prescrito (0.97%), quizas este motivo influya de manera
importante en el control del metabolismo fésforo- calcio y la gran diferencia
que se aprecia con el estudio CORES y de Archavaletea y cols. El actual
trabajo no tiene como finalidad establecer la causa de la hipocalcemia, pero

si deja la incognita a futuras investigaciones.

Como desventaja del actual trabajo , se tomaron en cuenta Unicamente para
la valoracion del riesgo cardiovascular, los factores de riesgo tradicionales,
dejando fuera de estudio los no tradicionales y propios de la enfermedad renal
cronica, entre ellos el control del balance fosforo calcio, que aunque se
caracterizo la presencia del mismo, no se valoro la influencia sobre el riesgo
cardiovascular total, quedando como incognita a futuros trabajos el real
impacto que tienes los factores riesgo no tradicionales y su control en los
pacientes. El estudio tuvo ciertas limitaciones ya que a tan solo 23 pacientes
(22.33%), se les realizod, en algin momento de su estancia hospitalaria,
cuantificacion de hormona paratiroidea, impidiendo la realizaciéon de otras
correlaciones con las variables fosforo o calcio, ademas de apreciarse el no
apego a las guias que mencionan que para la hormona paratiroidea el
intervalo analisis se sitla cada 3 a 6 meses. Como otra limitante del estudio
mencionamos la inclusién de pacientes con ERC etapa V, por lo tanto los
datos obtenidos aqui no pueden ser extrapolados a pacientes con ERC con
estadios menores, en donde se puede actuar para mejorar el control
cardiologico y de los factores de riesgo tradicionales, asi como los no
tradicionales, entre ellos el control del balance fésforo calcio. El control médico
integral ayudaria de manera muy importante a disminuir el riesgo
cardiovascular e incluso la progresion a estadios mas avanzados de ERC y
las diversas comorbilidades que trae la misma.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Los resultados del estudio realizado en los pacientes del Hospital de
Especialidades Guayaquil "Dr. Abel Gilbert Ponton" demuestran que el score
de riesgo de Framingham a 10 afios en 65 pacientes (63.11%) es >20%, y en
84 de los pacientes estudiados (81.55%) la categoria de riesgo cardiovascular
es alto, por lo antes mencionado es de suma importancia recomendar que se
refuerce el control cardiolégico durante la estancia hospitalaria, asi como en
los respectivos centros de dialisis. Ademas del control cardioldgico estricto, se
recomienda el control de los factores de riesgo cardiovasculares ya sean
tradicionales o no tradicionales, para mejorar asi la supervivencia y calidad de
vida de los pacientes, ya que el manejo de estos pacientes es

multidisciplinario y no Unicamente del servicio de nefrologia.

Asi mismo se recomienda mejorar las medidas para el control del metabolismo
fésforo calcio en los pacientes del Hospital Guayaquil, ya que como se
evidencio en los resultados, apenas 6 pacientes (5.83%) presentaban un nivel
optimo, predominando como alteracion en 61 pacientes (59.22%)
hipocalcemia con hiperfosfatemia. Se recomienda a los especialistas reforzar
las medidas dietéticas, ademas de afiadir a la prescripcién de los pacientes,
aparte del carbonato de calcio como quelante de fosforo, un analogo de la
vitamina D como es el calcitriol, que si forma parte del cuadro basico de
medicamentos y que ayudaria de manera significtiva al control de las
alteraciones minerales 0seas. Se deja como incAgnita para futuros estudios
de que manera influiria en el control del metabolismo fosforo calcio el afiadir

el calcitriol a la prescripcion.
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