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TROPONINA ULTRASENSIBLE COMO PREDICTOR DE DANO ESTRUCTURAL
CARDIACO EN PACIENTES ENFERMOS RENALES CRONICOS EN TRATAMIENTO
HEMODIALITICO.

Cesia L. Granados?, Dr. Ariel A. Barrios?, M.Sc. Ronaldo A3. Retana, Ph.D. Rory R.
Vides*, M.Sc. Carlos I. Arriola®, M.Sc. Christian E. Sosa*. Universidad de San Carlos de
Guatemala, Centro Universitario de Oriente, CUNORI, finca el Zapotillo, zona 5
Chiquimula tel. 78730300 ext. 1027.

RESUMEN:

La presente investigacion tiene como fin conocer la importancia de la troponina
ultrasensible como predictor de dafio estructural cardiaco en pacientes con enfermedad
renal crénica en tratamiento hemodialitico, por lo cual es fundamental conocer la
importancia y el punto de corte de troponina ultrasensible, de esta manera permitira
conocer la sensibilidad y especificidad de esta prueba en estudios que brindan
informacion segura. Los pacientes que estuvieron sometidos a hemodidlisis 0 que se
encuentran en terapia de reemplazo renal son los pacientes mas vulnerables a dafios al
miocardio por lo que se decidio realizar esta recopilacion de informacidén para que nos
ayude a conocer los niveles de troponina ultrasensible que fueron estudiados
previamente en las diferentes revistas, consensos e investigaciones previas a esta

monografia.

Palabras clave: Troponina ultrasensible, enfermedad renal crénica, hemodialisis, dafio

estructural y sindrome coronario agudo.
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ULTRASENSITIVE TROPONIN AS A PREDICTOR OF STRUCTURAL
DAMAGE IN CHRONIC KIDNEY DISEASE PATIENTS UNDER HEMODIALYTHIC
TREATMENT.

Cesia L. Granados?, Dr. Ariel A. Barrios?, M.Sc. Ronaldo A3. Retana, Ph.D. Rory R.
Vides?*, M.Sc. Carlos I. Arriola*, M.Sc. Christian E. Sosa®*. University of San Carlos of
Guatemala, Eastern University Center, CUNORI. Zapotillo farm, zone 5 Chiquimula, tel.
78730300 ext. 1027.

ABSTRACT:

The present research aims to know the importance of ultrasensitive troponin as
a predictor of cardiac structural damage in patients with chronic kidney disease
undergoing hemodialysis treatment, for which, it is important to know the importance and
the cut-off point of ultrasensitive troponin and thus know the sensitivity and specificity of
this test in studies that provide us with secure information. Patients who were undergoing
hemodialysis or who are undergoing renal replacement therapy are the most vulnerable
to myocardial damage, so it was decided to carry out this collection of information to help
us know the ultrasensitive troponin levels that were previously studied in the different

journals, consensus and research prior to this monograph.

Key words: Ultrasensitive troponin, Chronic Kidney Disease, Hemodialysis, Structural

damage and acute coronary syndrome.
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I. INTRODUCCION

La enfermedad cardiovascular representa aproximadamente 50% de las causas
de muerte en los pacientes con enfermedad renal crénica (ERC) en tratamiento
hemodialitico, constituyendo un factor de riesgo en el desarrollo de aterosclerosis y
eventos cardiovasculares. El uso de los marcadores bioquimicos de lesiébn miocéardica
en pacientes con ERC y fuera de escenarios de sindrome coronario agudo, en la
actualidad esta limitado a su evaluacion como factor prondstico para el desarrollo en el
futuro de eventos cardiovasculares, sin embargo, la interpretacion sobre la positividad,
variacion de los niveles, cambios relacionados con la forma de toma y procesamiento de

la muestra, nos puede dar una mejor interpretacion de la patologia cardiovascular.

El avance tecnolégico de las técnicas para la medicion de la troponina en sangre,
ha mejorado de manera significativa las caracteristicas operativas de la prueba, sin
embargo, este desarrollo ha ocasionado dificultades para la interpretacion, analisis y

toma de decisiones derivadas de dichos resultados.

Las troponinas de alta sensibilidad son capaces de cuantificar la troponina
cardiaca a bajas concentraciones y brindan la oportunidad de descartar un infarto de
miocardio en una etapa mas temprana. Estudios recientes han cuestionado si 3 ng/L es
el umbral 6ptimo para estratificar el riesgo de los pacientes y han propuesto umbrales
alternativos que pueden faltar a menos pacientes con infarto de miocardio. Para
investigar, se realiz6 una revision sistematica en estudios de pruebas de troponina
ultrasensible en pacientes con sospecha de sindrome coronario agudo, y se obtuvieron

datos individuales a nivel de paciente.

En el caso de los pacientes con ERC en hemodidlisis, se ha descrito que la
elevacion de la troponina en ausencia de evento coronario agudo es un factor de riesgo
para muerte cardiovascular convirtiéendose en un marcador prondéstico. En nuestro
medio, es de gran importancia conocer el comportamiento de la troponina ultrasensible
en estos pacientes, y asi mejorar el proceso de diagndstico en los pacientes en urgencias

y posiblemente usarlo como marcador prondstico en el escenario ambulatorio.



El principal objetivo de esta monografia es conocer y describir el comportamiento

de los niveles de troponinas ultrasensible en pacientes con ERC, en hemodialisis.

Con esta recopilacion de informacién, se pretende orientar un punto de corte de la
troponina ultrasensible en la prediccion de dafio estructural y de esta forma en un futuro

utilizar este biomarcador cardiaco.



II. JUSTIFICACION

La enfermedad renal cronica (ERC) es una de las patologias con mas prevalencia
en los hospitales del pais. La cantidad de personas activas que se atienden en Unidad
Nacional de Atencion al Enfermo Renal Crénico (UNAERC) en Guatemala, segun
estadisticas para el afio 2008 eran 1,630 pacientes y 2,359 pacientes para el afio 2010,
hasta agosto del 2019 se registraron 4,286 pacientes, sin contar los pacientes que asisten
a instituciones privadas e IGSS. En Zacapa, la unidad de hemodialisis Bethesda cuenta
con el registro de 83 pacientes activos en tratamiento hemodialitico; (Mufioz 2016)

Los pacientes con enfermedad renal cronica tienen diferentes complicaciones
dentro de las que se encuentra: el sindrome coronario agudo Yy la injuria cardiaca por
diversas causas; aun sin evidencia de sintomas o sintomatologia atipica. A todo esto, se
debe sumar la presencia de valores aumentados de troponinas en ausencia de sindrome
coronario agudo (SCA), como es el caso de pacientes con ERC. Segun la cuarta
definiciéon de infarto agudo al miocardio, es importante tener en cuenta que a muchos
pacientes los clasifican como cursando un infarto agudo de miocardio cuando la elevacion
de troponinas tiene otro causante (Botto et al. 2015; Sambola et al. 2019; Thygesen et al.
2019).

Con el estudio se pretende investigar el punto de corte de la troponina
ultrasensible en la prediccion de dafio estructural encontrado en diferentes literaturas y
articulos en los cuales nos brinda informacién cientifica acerca de este dato importante
para esta monografia y de esta forma en un futuro poder utilizar este examen de bajo
costo y rapida disponibilidad para poder tamizar a los pacientes con alto riesgo de tener
dafio estructural cardiaco, con o sin sintomatologia para poder brindar un tratamiento

oportuno y realizar los estudios complementarios de imagenes cuando lo amerite.



[ll. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

Describir la troponina ultrasensible como predictora de dafio estructural cardiaco

en pacientes enfermos renales crénicos en tratamiento hemodialitico.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir las principales anomalias estructurales cardiacas en pacientes con

enfermedad renal cronica (ERC) en tratamiento hemodialitico.

Identificar las comorbilidades asociadas en pacientes renales con mayor dafio

estructural cardiaco.

Describir las comorbilidades con las que se presentan niveles mas elevados de

troponina Ultrasensible.

Evaluar el punto de corte para prediccion de dafio estructural cardiaco por
troponina ultrasensible en pacientes con enfermedad renal cronica en tratamiento

hemodialitico.



IV. CONTENIDO
CAPITULO |

TROPONINA ULTRASENSIBLE
1.1 Definicién

Las troponinas cardiacas (cTnT, cTnl) son proteinas que solo se encuentran en el
miocardio, y los cambios en sus valores reflejan lo que pasa en las células miocardicas.
Solo se liberan al torrente sanguineo cuando existe dafio miocéardico celular grave
(supuestamente) irreversible o muerte del miocardiocito, ya que para liberarse al torrente
sanguineo debe romperse la membrana celular. Existen unos valores plasméaticos
normales, generalmente definidos por el valor observado en el 99% (percentil 99) de la
poblacion sana, pero puede detectarse cierto nivel plasméatico en personas normales,
como resultado de la muerte celular “fisiolégica” si el método de deteccidon es lo

suficientemente sensible para detectar niveles mindsculos de cTn (Velasquez 2019).

Si los miocardiocitos mueren, no viven para siempre, y si, se regeneran. Los
métodos para medir la troponina cardiaca en sangre son muy especificos, pero son
variables en cuanto a la sensibilidad del método para detectar la troponina. Se habla de
troponinas (clasicas, cTnT, cTnl), troponinas de alta sensibilidad (hs-cTnT, hs-cTnl) y
ultrasensibles cuando, en realidad, nos referimos a la sensibilidad del método analitico
para medir los niveles de troponina. Tedricamente, el método mas sensible es el que
puede llegar a detectar troponinas en todos los sujetos normales. Para hacerse una idea,
los métodos mas sensibles pueden detectar niveles plasmaticos de troponinas hasta
1000 veces inferiores a los detectables mediante alguna determinacion clasica o
convencional. Un inconveniente es que diferentes firmas comerciales ofrecen métodos
de determinacion distintos con sensibilidad muy dispar y limites de valores normales
completamente distintos, y, ademas, se requiere una calibracion adecuada a nivel local
(Lépez-Sendon 2018).

Esto no complica mucho la préactica clinica, pero si los estudios multicéntricos, la
definicion de infarto agudo de miocardio y las recomendaciones de las guias de practica

clinica (L6pez-Senddn 2018).



Las troponinas ultrasensibles se han introducido recientemente en la practica clinica. Su
principal aportacion, en comparacion con las troponinas convencionales, es su fiabilidad
para detectar minimas elevaciones de troponina (por encima del percentil 99 de una
poblacién de referencia sana) indicativas de infarto agudo de miocardio e injuria cardiaca
(Seliger 2017). Las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia sobre sindrome
coronario agudo sin elevacion del segmento ST recomiendan un algoritmo diagnostico
en el paciente que acude a urgencias por dolor toracico sin elevacion persistente del
segmento ST en el electrocardiograma, que se centra en la troponina ultrasensible (Abad
2012).

1.2 Ventaja de troponina ultrasensible

Este tipo de determinacion de niveles de troponina ofrece una técnica
extraordinariamente sensible para determinar dafio miocardico. Si los valores de
troponina plasmatica detectados con una técnica realmente ultrasensible son inferiores a
su limite alto normal (generalmente el percentil 99 de la poblacion sana), puede excluirse
razonablemente que el cuadro clinico corresponda a un sindrome coronario agudo.
Nunca dard una seguridad del 100%, como siempre sucede en biologia, y queda la duda
de la angina inestable, si es que este término puede mantenerse considerando las otras
reflexiones en este comentario editorial; en particular si el episodio clinico no se
acomparfa de cambios electrocardiograficos sugestivos de isquemia y el ECG es normal.
(L6pez-Sendon 2018).

La segunda ventaja es que tardan mucho menos tiempo en elevarse después de
un episodio de isquemia o dafio miocéardico, en general, lo que permite una mayor agilidad
en el manejo de los pacientes que acuden a urgencias por dolor precordial. El tiempo de
espera necesario para considerar que la troponina es normal y no va a aumentar puede

reducirse de las 6 h convencionales a 3 h 0, incluso, 1 h (Lépez-Senddn 2018).
1.3 Desventajas de troponina ultrasensible

El mayor inconveniente de las troponinas de alta sensibilidad es la falta de

especificidad en el diagnéstico del sindrome coronario agudo. EI primer problema con


http://download.journals.elsevierhealth.com/pdfs/journals/0002-8703/PIIS0002870310002437.pdf
https://www.anestesiar.org/WP/uploads/2012/05/guidelines-NSTE-ACS-FT.pdf

las troponinas ultrasensibles es que pueden ofrecer valores mas altos que lo “normal” en
multitud de situaciones clinicas; tanto mas cuanto mayor es la sensibilidad del método
para su deteccion. EI motivo del aumento de troponinas cardiacas en enfermedades
sistémica y en patologia cardiaca no isquemia es multiple y variado. En algunos casos,
como en las miocarditis, la toxicidad por quimioterapia o en enfermedades infiltrativas es
por dafio directo en los miocardiocitos; en otras ocasiones es la sobrecarga ventricular
secundaria a un aumento del estrés ventricular (sobrecargas de presion y de volumen),
como puede suceder en algunas valvulopatias, en la hipertension arterial, la insuficiencia

cardiaca y en la insuficiencia renal (LOopez-Sendon 2018).

Otras situaciones incluyen la anemia, hipotensién sepsis, ictus, diabetes, en las
gue la causa es multifactorial. Por este motivo, para el diagnostico de infarto (o sindrome
coronario agudo sin elevaciéon del segmento ST) exige constatar el aumento y
disminucién de los valores de troponina. Una situacion especial y muy interesante es el
caso de la elevacidon de troponinas en la poblacion “normal’. Las troponinas
ultrasensibles pueden estar elevadas en cardiopatia subclinicas, pero también en
personas rigurosamente normales. Se conoce desde hace tiempo la elevacion de
troponinas después de realizar esfuerzos extenuantes como sucede con los atletas de
maraton, iron-man y otros deportes extremos, sin ninguna relacion con el infarto de
miocardio o los sindromes coronarios agudos en general. Curiosamente, los esfuerzos
menores también pueden ir acompafiados de un aumento transitorio de troponinas de
alta sensibilidad, especialmente en personas poco entrenadas. Su relevancia clinica
todavia no esté bien establecida, pero, incluso, el aumento de las troponinas dentro de
los valores de rango normal podria estar relacionado con mayor riesgo cardiovascular
(L6pez-Sendon 2018).

1.4 Valor prondéstico de troponina ultrasensible

El aumento de los niveles plasméaticos de troponina implica dafio miocardico y se
relaciona con un peor prondstico en todas las situaciones clinicas, con patologia cardiaca
0 sin esta. Sin embargo, ni son el Unico factor prondstico ni se trata de un factor

directamente modificable. Solo son un marcador prondstico.



Las tablas de riesgo en sindromes coronarios agudos como las de los grupos TIMI
0 GRACE incluyen un gran nimero de parametros relacionados de forma independiente

con el pronostico, y la troponina solo es uno mas (Lopez-Sendon 2018).

Seria necio ignorar la troponina o cualquiera de los otros factores. Una vez
identificado el riesgo, en general, el beneficio de las estrategias agresivas es mayor en
los grupos de mayor riesgo, pero puede no existir en grupos de muy bajo riesgo,
especialmente si la estrategia agresiva tiene efectos secundarios, como es el caso de las
estrategias “invasivas”. La valoracion global del riesgo debe realizarse en todos los
enfermos y de ello se derivan las decisiones oportunas, que nunca son iguales para todos
los enfermos, de lo contrario no seria necesario valorar el riesgo. Por otra parte, no esta
establecido el nivel de troponina, digamos super ultrasensible, para excluir el riesgo de
un episodio de isquemia miocérdica, ni para excluir con seguridad el 100% que un

episodio de dolor precordial no sea secundario a isquemia (L6pez-Senddn 2018).



CAPITULO Il
ENFERMEDAD RENAL CRONICA

2.1 Definicion

La enfermedad renal crénica en el adulto se define como la presencia de una
alteracion estructural o funcional renal en el sedimento, las pruebas de imagen o la
histologia que persiste mas de 3 meses, con o sin deterioro de la funcion renal, o un
filtrado glomerular < 60 ml/min/1,73 m2 sin otros signos de lesion renal manifestada en
forma directa por alteraciones histolégicas en la biopsia renal o en forma indirecta por
marcadores de dafio renal como albuminuria o proteinuria, alteraciones en el sedimento

urinario o alteraciones en pruebas de imagen (Castillo 2015; Lorenzo 2020; Rosas 2016).
2.2 Clasificacion

La clasificacion de la ERC se basa en el grado de disminucion de la funcion renal
valorada por la TFG. Esta Ultima constituye el mejor método para medir la funcion renal
en personas sanas y enfermas. La TFG varia de acuerdo a la edad, sexo y tamafio
corporal. El valor normal en adultos jovenes es de 120-130 mL/min/1.73 m2 SC, el cual
disminuye con la edad. Por otro lado, una TFG menor de 60 mL/min/ 1.73m2 SC
representa la pérdida de mas del 50% de la funcion renal normal en adultos, y por debajo
de este nivel la prevalencia de las complicaciones propias de la ERC aumenta, la
determinacion de creatinina sérica no debe ser utilizada como Unico parametro para
evaluar la funcién renal. La estimacion de la TFG mediante ecuaciones matematicas
basadas en la cifra de creatinina sérica, constituye el mejor método disponible en la
practica clinica para evaluar la funcién renal. En este sentido, la ecuacién de la
Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) es la recomendada por la KDIGO para
estimar la tasa de filtrado glomerular (TFG) (Gorostidi et al. 2014; Rosas 2016). En el
cuadro 1 se muestra la Clasificacion de los estadios de Enfermedad Renal Crénica (ERC)

segun las guias k/DOQI 2012 de la Nacional Kidney Fundation.



Cuadro 1. Clasificacion ERC con base a las guias k/DQUI

Prondstico de ERC por Clasificacién de TFG y

Categorias de albuminuria persistente
Descripcidn y rango
Al A2 A3
Normal- Levemente |Moderadamente |[Severamente
incrementado incrementado incrementado
<30 mg/gr 30-300 mg/g >300 mg/g
(<3 mg/mmol) (3-30 mg/mmol) | (>30 mg/mmol)

Albuminuria KDIGO 2012

Categorias de TFG (ml/min/1,73 m?)

G1 Normal o alto  |290
Levemente
G2 disminuido  |60-89
En Leve-
E Moderadamente
g G3a disminuido  [45-59
E Moderado-
5 Severamente
& |a3b disminuido  |30-44
Severamente
G4 disminuido 15-29
G5 Falla renal <15

Rosas

Fuente: Rosas 2016.

(2016), define la clasificacion de los estadios de la siguiente manera:

Estadio | y Il: se puede encontrar micro albuminuria/proteinuria, alteracion del
sedimento urinario. El 75% de los individuos mayores de 70 afios se encuentran
en este estadio. Es el momento de instaurar terapéuticas activas, dieta, y manejo
de medicamentos, de indagar si hay algun déficit que explique la anemia, y poner
en marcha la prevencién de la osteodistrofia que la ERC produce en estadios mas
avanzados.

Estadio Ill: se encuentra aumento de urea y creatinina en sangre, alteraciones
clinicas (hipertension, anemia) alteraciones de laboratorio (hiperlipidemias,
hiperuricemia) alteraciones leves del metabolismo fésforo-calcico y disminucion de

la capacidad de concentracion urinaria (poliuria, nicturia); los enfermos suelen
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tener sintomas directamente atribuibles al déficit de las mudltiples funciones,
depuradoras y endocrinas que desempefia el riiion.

e Estadio IV: en este estadio se produce una intensificacion de alteraciones
clinicas, anemia intensa, hipertension, trastornos digestivos, circulatorios, y
neurolégicos, puede haber acidosis metabdlica, alteraciones moderadas del
metabolismo fosforo-calcio y prurito, los enfermos suelen tener sintomas
directamente atribuibles al déficit de las mdltiples funciones, depuradoras y
endocrinas que desempefia el rifidn.

e Estadio V: cursa con osteodistrofia renal y trastornos endocrinos y
dermatolégicos sobreafadidos a las alteraciones previas. Este estadio
corresponde al sindrome urémico, se inicia el tratamiento renal sustitutivo, diélisis
peritoneal, hemodidlisis o trasplante renal. Los pacientes de este estadio no
reciben atencién adecuada en estadios anteriores y alto porcentaje son remitidos

tardiamente a los servicios de nefrologia.

Ademas, la proteinuria entre los marcadores de dafo renal destaca la mayor
excrecion de proteinas en la orina, especificamente albumina. Las personas normales
excretan en su orina 50 a 100 mg de proteinas por dia, cuando la albuminuria se
encuentra entre 30 a 300mg/dia no es detectado por los examenes de proteinuria y se le
llama microalbuminuria, valores de albuminuria superior a 300mg/dia (mayor 250mg/gr

hombre y mayor 355 mg/gr mujer) se habla de microalbuminuria (Rosas 2016).

La albuminuria sirve como instrumento adjunto de importancia para vigilar la lesiéon
de la nefrona y la reaccion al tratamiento en muchas formas de ERC. La persistencia de
mas 17 mg de albumina por gramo de creatinina varones adultos, y de mas de 25 mg de
albumina por gramo de creatinina en mujeres suele indicar lesion renal cronica (Rosas
2016).
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2.3 Epidemiologia

Las enfermedades crénicas son causa importante de muerte en todo el mundo.
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS 2010), estima que hay 35 millones de muertes
atribuidas a enfermedad renal cronica (ERC). Una de cada 10 personas sufre algun
grado de ERC. La prevalencia de individuos de mas de 60 afios con ERC pasoé de 18.8%
en 2003 a 24.5% en 2006, pero se mantuvo por debajo del 0.5% en aquellos de 20 a 39
afos (Orozco 2010; Gorostidi 2014).

El aumento progresivo de pacientes con enfermedad renal crénica (ERC), y
consecuentemente aquellos que necesitan terapia de reemplazo renal (TRR), ya sea por
didlisis o trasplante renal, alcanza cifras consideradas como epidémicas, con una tasa de

crecimiento anual del 5-8% en los paises desarrollados (Orozco 2010; Gorostidi 2014).

Aunque se dispone de pocos datos, se estima que, en el afio 2,030, el 70% de los
pacientes con enfermedad renal crénica terminal, residirdn en paises en vias de
desarrollo, cuyos recursos no representaran con mas del 15% de la economia mundial
(Orozco 2010; Gorostidi 2014).

Los informes de la Organizacion Mundial de la Salud muestran a la enfermedad
renal en el nUmero 12 de la lista de principales causas de muerte en el mundo (Orozco
2010; Gorostidi 2014).

La ERC se asocia causalmente a enfermedades cronicas no transmisibles como
la diabetes mellitus 43% a 50%, y la hipertension arterial 20% a 30%, ambas
enfermedades con una tendencia creciente principalmente en los paises en desarrollo,
ademas se asocia al envejecimiento poblacional, a la obesidad y a otros factores de
riesgo relacionados con el estilo de vida (habito de fumar, nutricion inadecuada,
sedentarismo y otros). Se plantea la presencia de una doble carga de factores causales
y de progresion, los tradicionales como diabetes mellitus, hipertensién, obesidad,
dislipidemia y no tradicionales como factores medioambientales, toxicos y ocupacionales
(Orozco 2010; Gorostidi 2014).
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Centroamérica ha presentado durante las ultimas dos décadas un desconcertante
aumento de la ERC, causante de miles de muertes. De acuerdo a los datos disponibles,
las tasas de mortalidad especifica por insuficiencia renal cronica, en la region superiores
a 10 muertes por 100,000, corresponden en orden decreciente a Nicaragua 42.8%, el
Salvador 41.9%, Pera 19.1%, Guatemala 13,6% y Panama 12.3%. En Cuba, se reporta
una mortalidad de 99 a 132.8 por millon de habitantes. En paises de Centro América
como Nicaragua, la tasa de mortalidad de ERC ha aumentado con el tiempo de 4.5 por
100.000 habitantes en 1992 a 10.9 por 100.000 habitantes en 2,005, las altas tasas de
mortalidad fueron observadas en todos los grupos etarios. Las tasas de mortalidad
ajustadas por edad fueron mas altas entre los hombres que entre las mujeres (Orozco
2010; Gorostidi 2014).

Una epidemia de la enfermedad renal crénica de origen desconocido ha surgido
en Ameérica Central y ha sido nombrado Nefropatia Mesoamericana (Orozco 2010;
Gorostidi 2014).

Esta forma de la enfermedad renal cronica, esta presente principalmente en
jovenes trabajadores agricolas masculinos de las comunidades a lo largo de la costa del
Pacifico, especialmente los trabajadores en los campos de cafia de azucar. En general,
estos hombres tienen una historia de la mano de obra en condiciones de mucho calor en

los campos agricolas (Orozco 2010; Gorostidi 2014).

Por otro lado, en Guatemala, la Unidad Nacional de Atencién al Enfermo Renal
Cronico (UNAERC) reporta un promedio de 108 pacientes nuevos cada mes. En 2011 en
Guatemala se encontré que de 191 expedientes revisados 99 (52%) de ellos eran de
sexo femenino siendo un 46% a personas procedentes de la Ciudad de Guatemala, 9.9%
de Escuintla, 6.2% de Jutiapa. Un 15% eran analfabeta, 19% de los pacientes eran
mayas. El 33% de los pacientes era ama de casa, 9% agricultores, 115/191 (60%) tuvo
antecedente de hipertension arterial, 63/191 (33%) diabetes mellitus tipo II; EI Hospital
Roosevelt se incluyeron 33 pacientes. Es preocupante el aumento de incidencia de esta
enfermedad cuyo tratamiento es la hemodialisis y el trasplante renal. Es un reto para las

naciones que conforman Centro América ya que la mayoria de la poblacion es de escasos
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recursos y estos tratamientos son de costos muy alto y los sistemas de salud no tienen
los recursos necesarios para afrontarlos, ademas se encuentran colapsados por muchas
situaciones socioeconémicas y como si fuera poco el crecimiento demografico de la zona
es desproporcionado con relacion al crecimiento econémico. Por estas razones es
imperativo trabajar en la prevencion en el caso de las enfermedades crénicas no
transmisibles y hacer mas estudios para identificar y prevenir la falla renal

mesoamericana que afecta nuestra region (Orozco 2010; Gorostidi 2014).
2.4 Fisiopatologia de Enfermedad Renal Crdnica

La ERC tiende a progresar a la uremia terminal en un tiempo mas o menos
prolongado, aunque no persista la causa de la nefropatia inicial. Existen dos mecanismos
bésicos responsables de esta tendencia, en primer lugar, las lesiones estructurales
residuales producidas por la enfermedad causal y, en segundo lugar, datos de modelos
experimentales y clinico-epidemiolégicos abogan por una fisiopatologia comun, la teoria

de la hiperfiltracidn, independiente de la causa primaria (Juncos et al. s.f.).

Uno de los modelos de progresion de la IRC mas estudiado es el de la ablaciéon
renal, que consiste en extirpacion quirudrgica o infarto de mas de 2/3 del parénquima renal
en animales de experimentacion, poniendo de manifiesto cambios hemodinamicas en las
neuronas después de la extirpacidon de la masa renal, como: vasodilatacién pre-
glomerular, incremento del flujo plasmatico por neurona, aumento de la presién
hidrostatica del capilar glomerular, del filtrado glomerular por neurona y de la fraccion de
filtracion. Estos cambios, son interpretados como una adaptacién hemodinamica tras la
reduccion del nimero de neuronas funcionantes. A las semanas de la ablacién aparecen
proteinuria, hipertension e insuficiencia renal progresiva y aparecimiento de la uremia lo

gue causo la muerte de los animales de experimentacion (Juncos et al. s.f.).

14



La reduccién de la masa nefrética desencadena una serie de cambios adaptativos en las

nefronas restantes. A nivel glomerular, se produce (Juncos et al. s.f.):

¢ Vasodilatacion de la arteriola aferente
e Aumento de la presion intraglomerular

e Aumento de la fraccion de filtracion

Todo ello, aunque inicialmente es un mecanismo de compensacion, va seguido de
proteinuria, hipertension e insuficiencia renal progresiva, produciéndose un glomérulo
esclerosis y fibrosis tdbulo intersticial, inducidos por la angiotensina Il, que activa
diferentes factores de crecimiento. El aumento de la presién hidrostatica del capilar
glomerular guarda relacidén con la aparicion de lesiones histolégicas en las nefronas y con
el desarrollo de la uremia. Se comprobd que las intervenciones terapéuticas que van
seguidas de una disminucion de la presion intraglomerular ejercen efectos favorables en
la estructura renal, asi la dieta hipoproteica contrarresta la vaso-dilatacién preglomerular
gue sigue a la ablacién, disminuyendo, por tanto, la presion intraglomerular (Juncos et al.
s.f.).

El término hiperamonemia es la retencion de productos nitrogenados de desecho,
a medida que se desarrolla la insuficiencia renal. La uremia se refiere a las fases mas
avanzadas de la insuficiencia renal, cuando se hacen clinicamente manifiestas las
complejas alteraciones de multiples aparatos y sistemas, aunque no es la causa principal
de la intoxicacién urémica franca, la urea puede contribuir a algunas anormalidades

clinicas como la anorexia, malestar general, vomitos, cefalea (Juncos et al. s.f.).

La pérdida de la nefrona, independientemente de su etiologia, provoca respuestas
adaptativas en las nefronas remanentes que conllevan hipertension e hiperfiltraciéon
glomerular del sistema renina angiotensina (SRA) y activacién tubular, con compromiso

tubulo-intersticial (Juncos et al. s.f.).

La fisiopatologia del sindrome urémico, se puede dividir en dos grupos: las

consecuentes a la acumulacion de productos del metabolismo de las proteinas, las
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debida a la pérdida de otras funciones renales, como la homeostasia de liquidos,

electrolitos, y anormalidades hormonales (Juncos et al. s.f.).
2.5 Manifestaciones clinicas

Los sintomas de la enfermedad renal cronica se desarrollan a menudo con lentitud
y son inespecificos. Es posible que las personas permanezcan asintomaticas hasta que
la ERC ya esté muy avanzada (GFR menor 10 a 15 ml/min.). Las manifestaciones
incluyen fatiga, debilidad, y malestar, son frecuentes sintomas digestivos como: anorexia,
nausea, sabor metalico, e hipo. Los problemas neurolégicos incluyen irritabilidad,
insomnio, defectos de la memoria, fasciculaciones. La asociacion entre el dafio renal
cronico y el riesgo cardiovascular ha sido reconocida en el séptimo reporte de
hipertension arterial de Joint National Comitee, al incluir como factor de riesgo
cardiovascular a la Microalbuminuria (MAIbt) y filtrado glomerular reducido Es frecuente
gue haya hipertensién, la piel puede tener un color amarillo, con signos de equimosis
facial. El hedor urémico es el olor fétido caracteristico del aliento. Los signos
cardiopulmonares incluyen estertores, cardiomegalia, edema y roce pericardico. El
estado mental varia desde decremento de la concentracion, confusion, estupor, coma.
El mioclono y la asterixis son signos adicionales de los efectos urémicos en el sistema
nervioso central. El aclaramiento de creatinina inferior a 30ml/min marca habitualmente
la frontera donde la ERC se hace sintomatica, desarrollandose un amplio espectro de

manifestaciones clinicas paralelas al estadio evolutivo (Castillo 2015).
2.6 Tratamiento

Ante toda sospecha de deterioro de la funcion renal es indispensable la realizacién
de una correcta investigacion que ayude a diferenciarla de la insuficiencia renal aguda.
Se debera tener un diagnéstico etiolégico de la falla renal, para tratar la causa, luego se
deberan tomar medidas encaminadas para corregir la funcién renal (Castillo 2015;
Orozco 2015).

En el tratamiento de los pacientes con ERC se tomard en consideracion lo

siguiente: deteccion de factores de reagudizacion de insuficiencia cardiaca, vomitos,

16



diarrea, exceso de diuréticos, abuso de antiinflamatorios no esteroideo, inhibidores de
enzima convertidas agentes neurotéxicos y causas tratables de IRC (hipertension arterial
no controlada, hipertension arterial maligna, estenosis de la arteria renal, nefritis activa,
vasculitis) (Castillo 2015; Orozco 2015).

2.7 Tratamiento sintomatico de las complicaciones

De acuerdo a Castillo (2015) y Orozco (2015), el tratamiento sintomatico de las

complicaciones debe incluir:

- Trastornos cardiovasculares: en la insuficiencia cardiaca congestiva, control de la

presion arterial, correccion de anemia, arritmias cardiacas.
- Trastornos del metabolismo de agua y sodio, restriccion hidrica y dieta hiposodica.

- Uremia inminente: al restringir proteinas se logra alivio temporal de sintomas como

anorexia, nausea, vomitos, histéresis, lasitud, con vigilancia del estado nutricional.
- Hiperpotasemia: restriccion de alimentos ricos en potasio, correccion de la acidosis.

- Acidosis metabdlica: con suplemento de bicarbonato sdédico (2-6gr/d) para mantener un
bicarbonato en plasma de 22meq/l, se inicia tratamiento cuando el bicarbonato sérico es

inferior a 18meq/I.

- Prurito: al normalizar el nivel de calcio y fésforo en sangre desaparece o se alivia el

prurito.

- Hiperuricemia: se iniciara tratamiento con alopurinol si hiperuricemia es mayor de

10mg/dl o existe clinica de gota.

- Anemia: con un hematocrito inferior al 30%, estaria indicado eritropoyetina en dosis de

25-100u/Kg. subcutanea 3 veces por semana hasta alcanzar un hematocrito de 31-36%.
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2.8 Tratamiento sustitutivo renal
Hemodidlisis

Es una técnica de depuracion extracorpOrea en la que se pone en contacto, a
través de una membrana semipermeable, la sangre con un liquido de dialisis de
caracteristicas predeterminadas. Suple las funciones de excrecion de solutos,
eliminacién de liquido retenido y regulacion del equilibrio acido-basico y electrolitico en la
insuficiencia renal terminal. El filtro de la hemodidlisis contiene la membrana

semipermeable que separa el compartimiento sanguineo y el del liquido de dialisis
(Castillo 2015; Orozco 2015).

La extraccion de solutos en la unidad de tiempo a través de una membrana
semipermeable se define por el concepto de transferencia de masa. En ella intervienen

dos mecanismos: difusion y ultrafiltracion (Castillo 2015; Orozco 2015).

La difusion o transporte por conduccion es un movimiento pasivo de solutos a
través de la membrana y depende de tres factores: diferencia de concentracion del soluto
en cuestion a ambos lados de la membrana, superficie de la membrana y naturaleza de
la membrana (Castillo 2015; Orozco 2015).

La ultrafiltracién o transporte por conveccion consiste en el paso simultaneo de
agua y solutos a través de la membrana bajo el efecto de un gradiente de presion
hidrostética: su valor depende fundamentalmente del flujo de ultrafiltraciéon y del
coeficiente de permeabilidad de la membrana para los diferentes solutos (Castillo 2015;
Orozco 2015).

Dialisis

Se define como un tratamiento sustitutivo, que cumple como principal funcién la
depuracion a nivel renal. La inclusién de un paciente en un programa de dialisis se debe
individualizar en funcion de las condiciones clinicas, fisicas, mentales, y sociales.

Actualmente existen dos modalidades de didlisis: peritoneal y hemodidlisis (Castillo 2015;
Orozco 2015).
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Dialisis peritoneal

Es una depuraciéon a través de la membrana peritoneal natural. Se trata de un
tratamiento domiciliario. Segun los lineamientos de la Kidney Disease Outcomes Quality,
la didlisis debe iniciarse cuando FG llega a 10 ml/min., o cuando la creatinina sérica
alcanza los 8 mg/100ml. Otras indicaciones son: sintomas urémicos como pericarditis,
encefalopatias o0 coagulopatias, sobrecarga de liquidos que no responden a los

diuréticos, hiperpotasemia refractaria al tratamiento (Castillo 2015; Orozco 2015).

Trasplante renal

Constituye un tratamiento alternativo para la ERCT. En los afios cincuenta se
realizan los primeros trasplantes con donantes vivos, y en los sesenta con la utilizacion
de prednisona y azatioprina comienza a desarrollarse el trasplante de donante
cadavérico. Los resultados en relacion a la supervivencia han mejorado en los ultimos
afos gracias a la meticulosidad en la seleccién del receptor, los cuidados peri operatorios,

y el uso de nuevos farmacos inmunosupresores (Castillo 2015; Orozco 2010).
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CAPITULO llI

ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR EN PACIENTES CON ENFERMEDAD RENAL
CRONICA.

3.1 Definicién

La enfermedad cardiovascular (ECV) es la principal causa de morbilidad y
mortalidad en los pacientes con ERC. Este riesgo cardiovascular elevado comienza en
etapas iniciales de ERC, antes de que se desarrolle la insuficiencia renal avanzada. La
reduccion de la tasa de filtrado glomerular (VFGe) es un predictor independiente, potente
y graduado, de morbimortalidad cardiovascular y mortalidad de cualquier causa. Aln
grados leves de disfuncién renal, indicados por la albuminuria, aumentan el riesgo
cardiovascular, porque reflejan la salud micro vascular, incluyendo la funcidon endotelial.
Existe ademas una asociacion potente entre la albuminuria y los otros factores
tradicionales de riesgo cardiovascular. Es conocido que los pacientes con una ERC etapa
5 tienen una elevada probabilidad de muerte prematura, principalmente debida a

complicaciones cardiovasculares (Orozco 2015).
3.2 Epidemiologia

La interpretacion de los estudios epidemiolégicos enfermedad renal crénica (ERC)
es problematica, debido a la dificultad en definir la causa de muerte, la menor
especificidad de los sintomas y la distinta patogenia de la muerte sUbita entre otros
factores. Se estima que la mortalidad cardiovascular es dos veces superior en sujetos
con ERC etapa 3 tasa de filtrado glomerular (VFGe entre 30 y 60 ml/min) y tres veces
superior en etapa 4 (VFGe entre 15 y 30 ml/min), en comparacion con la poblacion con
funcion renal normal. En el caso de la albuminuria, no existe un umbral que prediga un
mayor riesgo cardiovascular, ya que la curva es lineal desde valores en el rango normal.
Una amplia variedad de complicaciones cardiovasculares especificas se asocia al
deterioro de la funcion renal. El riesgo de insuficiencia cardiaca es el doble cuando la
VFGe es de 60 ml/min, asi de igual forma aumentan el riesgo de cardiopatia coronaria,
fibrilacién auricular, accidente vascular encefalico y enfermedad vascular periférica
(Orozco 2015).
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Este riesgo elevado es independiente de la edad, la etnia y el sexo de los sujetos.
Inicialmente se pensaba que este riesgo cardiovascular aumentado se debia a que la
ERC era causada principalmente por hipertension arterial y diabetes mellitus. La
prevalencia de hipertension arterial (HTA) aumenta al caer la tasa de filtrado glomerular
(VFGe), estimandose que el 80% de los pacientes con enfermedad renal crénica (ERC)
etapa 5 son hipertensos y el 75% tiene una hipertrofia ventricular izquierda (HVI). Los
factores que contribuyen a la HVI son la HTA, la anemia, la rigidez arterial y la
hipervolemia. Los episodios de insuficiencia cardiaca congestiva son frecuentes y se
asocian a una disfuncion diastélica mas que sistolica y a congestion circulatoria. Aunque
la cardiopatia coronaria es frecuente en estos pacientes, causa solamente un 13% de las
muertes en pacientes con ERC etapa 5, siendo el 69% de las muertes cardiovasculares

atribuidas a episodios de arritmia (Orozco 2015).
3.3 Fisiopatologia del factor del crecimiento de los fibroblastos

El fosforo, el calcio, la vitamina D, la hormona paratiroidea y el factor de
crecimiento fibroblastico 23, son los implicados en la homeostasis mineral ésea, las
cuales se alteran cuando se instaura la enfermedad renal crénica. Tras el inicio de ésta,
el factor de crecimiento fibroblastico 23 aumenta su concentracién sérica entre 100 y
1.000 veces mas, al ser sintetizado por los osteoblastos y en menor medida por
osteocitos, debido al incremento de las concentraciones de fésforo que el rifion enfermo
no puede eliminar. A nivel renal, el factor de crecimiento fibroblastico 23 estimula la
fosfaturia, al unirse a su receptor Klotho en el tibulo contorneado proximal, el cual actia
como un correceptor que incrementa la afinidad del complejo ligando/receptor, para
producir una disminucion de los cotransportadores sodio/fésforo tipo 2, lo que aumenta
la excrecion renal de fésforo. Por otra parte, actia sobre la -1-hidroxilasa renal haciendo
gue disminuya su actividad, y por ende la sintesis de calcitriol (forma biol6gicamente
activa de la vitamina D), lo que produce una disminucion de la absorcién de calcio y de
fésforo a nivel entérico, motivo por el que se estimula la liberacion de la hormona
paratiroidea como mecanismo de contrarregulador de la hipocalcemia, ademas de la
propia hiperfosfatemia. Como es sabido, la hormona paratiroidea produce resorcion a
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nivel éseo, estimulando la liberacién de calcio y de fésforo. A nivel renal actla
reabsorbiendo el calcio en el tabulo distal, pero aumenta la excrecion de fosforo en el
tubulo proximal, ademas, de estimular la produccién de -1- hidroxilasa para aumentar la

absorcion de calcio entérico (Santos et al. 2016).

No obstante, el factor de crecimiento fibroblastico 23 actta directamente inhibiendo
la liberacion de la hormona paratiroidea, aunque este efecto no se hace tan evidente en
las paratiroides de los pacientes con la enfermedad renal crdnica, porque en estos
disminuyen la cantidad de receptores del factor de crecimiento fibroblastico 23 en dichas
glandulas. Como es ldgico, no solo la hiperfosfatemia inducida por la enfermedad renal
cronica es la Unica variante que interviene en la sintesis del factor de crecimiento
fibroblastico 23, ya que altas concentraciones de calcitriol y de la hormona paratiroidea,
como puede ser el caso de un hiperparatiroidismo secundario, aumentan los niveles de
factor de crecimiento fibroblastico 23. Por todo ello, es que el factor de crecimiento
fibroblastico 23 puede ser un nuevo blanco terapéutico o un predictor de la enfermedad
renal crénica y las enfermedades cardiovasculares, el cual debe ser investigado (Santos
et al. 2016).

Recientes estudios han determinado que el factor de crecimiento fibroblastico 23
se une a los receptores “FGF-R1” y “FGF-R3” de los miocardiocitos, a pesar de que, en
estos, el correceptor Klotho se expresa en mindsculas proporciones. Esta unién produce
un aumento del calcio intracelular, que inicialmente aumenta la contractibilidad y la
fraccion de eyeccién cardiaca. Si esta situacion llega a prolongarse en el tiempo, como
consecuencia podria generarse una hipertrofia ventricular, en especial en los pacientes

con enfermedad renal cronica (Santos et al. 2016).
3.4 Etiologia y factores de riesgo cardiovascular

Los factores de riesgo tradicionales son los principales causantes de la mortalidad
cardiovascular en pacientes ancianos con ERC etapa 2 0 3. En pacientes con ERC etapa
4 se suman factores de riesgo cardiovasculares especificos y relacionados a la uremia.

A su vez los factores de riesgo tradicionales pueden causar y/o acelerar la progresion de
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la ERC. La relacion de estos factores causa mdltiples interacciones entre la ERC y la

ECV, asi como con los factores de proteccion cardiovascular (Orozco 2015).
3.5 Edad, sexo y tabaco

La edad promedio de inicio de la dialisis en USA es de 63 afios, cuando la ECV es
frecuente. El aumento de la mortalidad cardiovascular depende de la reduccién de la
VFG y la presencia de albuminuria, factores que fueron independientes de la edad. Cabe
destacar que el tabaco aumenta un 52% el riesgo de muerte en los pacientes en didlisis,
asi como los riesgos de insuficiencia cardiaca y enfermedad vascular oclusiva (Orozco
2015).

3.6 Diabetes mellitus (DM)

La diabetes es la causa principal (40-45% de los casos) de ERC etapa 5 en EE.UU
y Chile. La mayoria de estos pacientes presenta mdultiples factores de riesgo
cardiovascular y una elevada mortalidad. En la poblacién de dializados la DM es un factor
de riesgo independiente de cardiopatia coronaria, insuficiencia cardiaca y mortalidad
global. En etapas iniciales de ERC, la diabetes es también un factor de riesgo CV y

ademas de riesgo de albuminuria y deterioro de la funcién renal (Orozco 2015).
3.7 Hipertension arterial (HTA)

A pesar de que la HTA es muy frecuente en ERC (80% en etapas 3-4), solamente
una minoria de los sujetos es consciente de ella y logra un control adecuado de las cifras
de presion arterial. Los estudios clinicos se han centrado mas en retardar la progresion
de la ERC y menos en reducir las complicaciones cardiovasculares. Cabe destacar que
la progresion de la ERC por una HTA no bien controlada acarrearé el consiguiente mayor
riesgo CV al disminuir la VFG y aumentar la albuminuria. La HTA sistdlica aislada con
una presion de pulso elevada es el fenotipo mas comun de la poblacion en didlisis,
relacionado con la esclerosis de la capa media y la consecuente rigidez arterial. Estas
alteraciones se acompafian de disfuncion progresiva del ventriculo izquierdo,
insuficiencia cardiaca congestiva, reduccion de la presion arterial diastélica y mayor

mortalidad CV. En los pacientes en dialisis, la relacién entre la presion arterial y
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mortalidad es una curva en forma de U. El riesgo de eventos y mortalidad CV aumentan
cuando la presion arterial sistdlica es 180 mmHg y también cuando es 110 mmHg. En el
rango entre estas dos cifras no existen diferencias pronosticas, a diferencia de la
poblacién general. Existen varias explicaciones posibles a esta observacion: la presion
arterial sistélica en rango bajo identifica pacientes con miocardiopatia, insuficiencia
cardiaca y desnutricion o se asocia a mayor probabilidad de eventos de hipotension
durante la sesion de didlisis y el consecuente riesgo de isquemia. La presion arterial
media y diastdlica bajas predicen un mayor riesgo de mortalidad temprana, mientras que
la HTA sistolica y la presion de pulso elevada representan un mayor riesgo a mediano y
largo plazo. Un riesgo oculto de la HTA en la ERC es la alta frecuencia de pacientes sin
“dip” nocturno, especialmente cuando se asocia a la apnea obstructiva del suefo
(SAHOS) (Orozco 2015).

3.8 Hipertrofia ventricular izquierda (HVI)

La HVI es frecuente en la ERC, con una prevalencia de un 30% en etapa 3 hasta
un 70% en etapa 5. Tienen un papel fundamental en el desarrollo de la hipertrofia
ventricular izquierda, que conduce a una reserva coronaria reducida, ademas de la
hipertension arterial, la anemia renal y el aumento de la rigidez vascular. Esto uUltimo
podria agravarse por la reduccion de la densidad de los capilares cardiacos y la deficiente
respuesta vasodilatadora coronaria en la ERC. La expresion del 6xido nitrico sintetasa
endotelial esta inhibida, lo que sugiere un posible mecanismo para explicar la disfuncién
endotelial coronaria en las primeras etapas de la ERC. Histolégicamente, la hipertrofia
ventricular izquierda en la ERC se caracteriza por fibrosis miocéardica, que se piensa
afecta la contractilidad. La alta prevalencia de hipertrofia ventricular izquierda, con su
riesgo asociado de alteraciones del ritmo cardiaco, podria explicar en parte por qué la
prevalencia de muerte subita cardiaca es mayor en estos pacientes (Orozco 2015).

3.9 Dislipidemia

En los sujetos con ERC la relacién entre hipercolesterolemia y ECV es mas débil,

porque algunas alteraciones cardiovasculares mayores, como la miocardiopatia y la
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arterioesclerosis, son menos dependientes de la dislipidemia que de otros factores
propios de la ERC. Paradojicamente en los dializados, los niveles bajos de colesterol se
asocian a un peor pronostico, explicado por la inflamacion y desnutricion de estos sujetos.
Esto se evidencia al ajustar la curva de mortalidad por los niveles de proteina C reactiva
(PCR): se observa que los dializados sin inflamacion tienen una curva de colesterol-
mortalidad similar a la poblacion general. La ERC se acompafa de alteraciones de los
lipidos sanguineos, adquiriendo los pacientes un perfil mas aterogénico. EIl colesterol
HDL ademas de estar reducido, en el medio urémico sufre cambios moleculares que lo

hacen perder su accion antiinflamatoria (Bardaji y Martinez-Vea 2008).

3.10 Biomarcadores utilizados para dafio cardiaco y niveles de troponina
ultrasensible en estudios realizados

Los biomarcadores utilizados normalmente en estas patologias pueden tener
problemas de interpretacion en estos sujetos. Aunque las troponinas cardiacas (I y T)
son mas sensibles que la CK-MB para la deteccion de infarto agudo de miocardio en la
poblacion general, la sensibilidad podria verse reducido en pacientes con ERC. Por
ejemplo, el frecuente hallazgo de una troponina elevada en plasma no es siempre un
falso positivo, ya que el origen de esta troponina es realmente el miocardio. Sin embargo,
esta interpretacion es incorrecta, ya que la causa muchas veces no es una isquemia
aguda por lesiones coronarias obstructivas, sino que se relaciona al "atontamiento”
miocérdico propio de los dializados. Por lo tanto, se puede sefalar algunos hechos a
considerar cuando se interpretan estos marcadores (Bardaji y Martinez-Vea 2008):

-La evolucion de troponina T o |, debe ser interpretada con precaucion en presencia de
ERC.

-No se puede utilizar una sola medicion para estratificar el riesgo del paciente, una
diferencia de los sujetos con funciéon renal normal.

-La actualizacion de troponinas predice un peor prondstico, incluye un mayor riesgo de
muerte CV, en sujetos con ERC. A mayor nivel, mayor el riesgo de muerte.

-Un alza aguda de troponinas (20% del valor basal) probablemente refleja una injuria

miocardica aguda.
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-La sesién de hemodidlisis puede influir en el nivel de troponinas, ademas del tipo de
membrana utilizada.

Los niveles de troponina | ultrasensible en los pacientes con ERC en hemodialisis,
deben interpretarse de manera cuidadosa en el servicio de urgencias, teniendo en cuenta
gue en la mayoria de este tipo de pacientes el resultado es negativo, por lo tanto, su
positividad debe ser valorada. VR: valor de referencia, suficientemente en el contexto
agudo y en la sospecha de sindrome coronario agudo con el animo de no retrasar
intervenciones que puedan favorecer el pronéstico vital de esta poblacion. Se requieren
estudios posteriores para considerar la troponina ultrasensible como marcador prondstico
del paciente con ERC, teniendo en cuenta que su elevacién se relaciona con desenlaces

desfavorables incluso en el paciente asintomatico (Orozco 2015).

Se realizé un estudio multicéntrico, el cual se llevé acabo en Hamburgo, Alemania
y Bristol, UK, en el afio 2016, acerca de los analisis de troponina cardiaca ultrasensible
(hs-cTnl) utilizados con valores umbrales bajos, realizados en la primera hora después
de la presentacion clinica de pacientes consecutivos con sospecha de sindrome
coronario agudo. Se evaluo el rendimiento de la troponina ultrasensible en pacientes con
y sin disfuncion renal. Se determind el valor predictivo negativo (VPN) y la sensibilidad
de las concentraciones de troponinas por debajo del umbral de estratificacion (5 ng/L) al
ingreso para IAM tipo 1 y para el combinado de IAM tipo 1 y muerte cardiaca a 30 dias
(Wendling 2016).

Se determind el valor predictivo positivo (VPP) y la especificidad para umbral del
percentil 99 (16 ng/L en mujeres, 34 ng/L en hombres) para IAM tipo 1. Se registraron
IAM tipo 1 y muerte cardiaca a un afio (Wendling 2016).

Resultados: De los 4.726 pacientes identificados, 904 (19%) tenian disfuncion renal. La
determinacion de troponina <5 ng/L identific el 17% de los pacientes con disfuncién renal
como de bajo riesgo para el objetivo primario (VPN 9.4%, IC 95%; 96.0-99.7%;
sensibilidad 989%, IC 95%; 97.5%-99%), comparado con un 56% de los pacientes sin
disfuncion renal (p<0,001) con un rendimiento similar (VPN 99,7%, IC 95%: 99,4-99,9%;
sensibilidad 98,4%, IC 95%: 97,2-99,4%). ElI VPP y la especificidad en el percentil 99 fue
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inferior en pacientes con disfuncion renal en el 50% (IC 95%: 45,2%-54,8%) y 70,9% (IC
95%: 67,5-74,2%) respectivamente, comparado con 62,4% (IC 95%: 58,8%-65,9%) y
92,1% (91,2-93,0%) en pacientes sin disfuncion renal. Los pacientes con concentracion
de troponina superior al percentil 99 y disfuncién renal presentaron un mayor riesgo de
IAM o muerte cardiaca que aquellos con funcién renal normal (24% vs. 10%, riesgo
relativo ajustado 2,19, IC 95% 1,54-3,11) (Wendling 2016).

En Madrid se realizé un estudio en el afio 2014 donde se incluyeron 251 pacientes
prevalentes en hemodialisis. Los criterios de inclusion fueron ser mayor de edad, tiempo
en hemodialisis superior a seis meses, estabilidad clinica sin eventos clinicos en las
cuatro semanas previas al inicio del estudio. Se excluyo a los pacientes con cambios en
el peso seco mayor a 0,5 kg en el mes anterior a la toma de muestras, y aquellos que
habian requerido hospitalizaciéon. Cumplieron criterios de inclusién 211 pacientes, de
ellos se recogieron variables epidemiolégicas, clinicas y analiticas incluyendo los
biomarcadores cardiacos péptido natriurético cerebral (Nt-proBNP), troponina T
ultrasensible (hsTnT) y creatina cinasa MB (CKMB), asi como datos ecocardiograficos
morfologicos y funcionales en aquellos pacientes que los tuvieran como maximo seis

meses antes del inicio del estudio (Quiroga 2014).

Resultados: De los 211 pacientes incluidos, el 58% fueron hombres, con una mediana
de edad de 73 (60-80) afios y un tiempo en terapia renal sustitutiva de 83 (43-128) meses.
La etiologia predominante de enfermedad renal fue la diabetes mellitus seguido de las
glomerulonefritis. El43% presentaba antecedentes de enfermedad cardiaca, el 32% eran
diabéticos, el 30% presentaban enfermedad vascular periférica, el 87% tenia
antecedentes de hipertension arterial y el 58% de dislipemia. ElI 64% presentaba
hipertrofia de ventriculo izquierdo en el ecocardiograma, el 36% disfuncion diastolica y el
16% disfuncion sistélica. El acceso vascular més utilizado fue la fistula autéloga (55%)
seguido de la protésica (31%) y del catéter permanente (14%). A excepcion de la
fosfocreatina cinasa MB (CKMB), el resto de los marcadores estudiados se encontraban

elevados (Quiroga 2014).
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Los factores que se asociaron a niveles mas elevados de troponina T de alta
sensibilidad fueron la edad, la historia de enfermedad cardiaca, la diabetes mellitus, la
enfermedad vascular periférica, la dislipemia, la proteina C-reactiva, el Nt-proBNP y la

hipertrofia de ventriculo izquierdo (Quiroga 2014).

Se realizé un estudio retrospectivo en Espafia en el afio 2014 en el que se incluyo
a 1.032 pacientes con determinacién de troponinas en un servicio de urgencias que
guedaron distribuidos en tres grupos: 681 pacientes sin elevacion de troponina y sin
sindrome coronario agudo, 139 con sindrome coronario agudo y 212 con troponina
elevada sin diagnostico de sindrome coronario agudo. Se compararon las caracteristicas
clinicas de estos tres grupos y su mortalidad hospitalariay a los 12 meses de seguimiento
(Bardaji et al. 2015).

Resultados: Los pacientes con troponina elevada sin diagnostico de sindrome coronario
agudo eran de mayor edad y tenian mayor comorbilidad que los pacientes con sindrome
coronario agudo o sin elevacion de troponina. La mortalidad a 12 meses fue del 30,2%,
comparada con el 15,1y el 4,7% de los otros grupos. En el modelo de regresion logistica
de Cox ajustado por variables de confusion, los pacientes con troponina elevada sin
diagnéstico de sindrome coronario agudo tuvieron un exceso de mortalidad con respecto
a los pacientes con troponina negativa sin sindrome coronario agudo (Hazard ratio = 3,99;
intervalo de confianza del 95%, 2,36-6,75; p <0,001) y similar prondstico que los

pacientes con sindrome coronario agudo (Bardaji et al. 2015).

Se realizé un estudio en Hospital Regional de Cuilapa durante de junio de 2012 a
junio de 2014. Se incluyeron pacientes a quienes ademas de realizarse pruebas clinicas,

de laboratorio y electrocardiograma se les realizd un estudio ecocardiogréfico.

En total fueron 37 pacientes, un 64.9% masculinos, y un 35.1% femeninos, con
edades comprendidas entre 26 a 85 afios. Se hizo electrocardiograma a 53 pacientes,
documentandose 37 eventos con sindrome coronario agudo con elevacion del segmento

ST (SCACEST), de los cuales 22 presentaron estudio ecocardiografico, y en 20 casos se
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evidencié correlacién anatdomica con electrocardiografia (90.9%) la comorbilidad mas

frecuente fue la hipertension, seguido de diabetes mellitus (Yac 2018).

Entre los hallazgos de electrocardiograma mas frecuentes se encuentran
afectacion anteroseptal y diafragmatico, al 62% de los pacientes se le realizaron enzimas
cardiacas, de los cuales el 70% presenta resultado de enzimas sugestivas de sindrome
coronario agudo (SCA). Solamente al 35% de los pacientes se le realiza trombodlisis,
siendo efectiva en el 77% de los casos. Los hallazgos ecocardiograficos incluyen el area
de lesion cardiaca documentada por EKG y en ocasiones una o mas lesiones no
documentadas por el trazo electrocardiografico, sensibilidad y especificidad de las
enzimas en relacion a los dos métodos diagndsticos. La sensibilidad en relaciéon al
electrocardiograma (EKG) fue del 75% vy su especificidad del 100% segun
ecocardiograma, la sensibilidad fue del 68.8% y la especificidad del 60.0%. Las enzimas
poseen sensibilidad similar si el diagnéstico se hace por electrocardiograma o

ecocardiograma (Yac 2018).
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V. CONCLUSIONES

La troponina ultrasensible es un importante predictor de dafio estructural e injuria

cardiaca, en pacientes enfermos renales crénicos en tratamiento hemodialitico.

No existen estudios que describan las principales anomalias cardiacas en
pacientes enfermos renales crénicos en tratamiento hemodialitico, al momento de

correlacionar con troponina ultrasensible.

Las comorbilidades encontradas con mayor dafio estructural cardiaco al momento
de correlacionar con troponina ultrasensible en pacientes con enfermedad renal
cronica, fueron, infarto agudo al miocardio, dislipidemia, hipertension e hipertrofia

ventricular izquierda.

No existen estudios que determinen las principales comorbilidades con las que se
presentan niveles mas elevados de troponina ultrasensible, por el momento es el
primer estudio el cual se esperaba evaluar las comorbilidades que se asociaban a
mayor dafio estructural cardiaco con niveles més altos de troponina ultrasensible
y anomalias cardiacas en pacientes con falla renal crénica en tratamiento de
reemplazo renal con hemodialisis ambulatorio, por lo anterior no se puede dar
respuesta al objetivo especifico o al objetivo general que se esperaba a un

principio con esta investigacion.

No existen estudios que determinen el punto de corte de troponina ultrasensible
para correlacionar injuria cardiaca y dafo estructural cardiaco, porque no hay
estudios que determinen dafo estructural y enfermedad renal cronica durante

hemodialisis.
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VI. RECOMENDACIONES

1. Al director del hospital regional de Zacapa, efectuar estudios en la poblacion para
identificar el punto de corte de la troponina ultrasensible en la prediccion de dafio
estructural cardiaco, de esta forma, en un futuro poder utilizar este examen de bajo
costo y rapida disponibilidad, para estudiar a los pacientes con alto riesgo de tener

dafno estructural cardiaco.

2. A los médicos internistas, realizar estudios para comparar niveles de troponina
ultrasensible con estudios de imagen, que permitira mostrar las estructuras

cardiacas mas danadas.

3. Al personal médico y encargados de dar seguimiento a pacientes renales, realizar
estudio en donde se puedan incluir pacientes enfermos renales cronicos con
tratamiento hemodialitico, para cuantificar el punto de corte de troponina

ultrasensible.

4. A la carrera de médico y cirujano de CUNORI a continuar con las investigaciones

sobre el uso de troponina ultrasensible y asi conocer este biomarcador cardiaco.
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