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TRABAJOS ORIGINALES

Comportamiento de los niveles de troponina |l de
alta sensibilidad en pacientes con enfermedad

renal cronica estadio 5 en hemodialisis*

Behavior of high sensitivity Troponin | levels in
patients with chronic kidney disease stage 5 on

hemodialysis*

ANA MARIA BARON, ANGEL GARciA, MARIETTA JUAN GUARDELA,
MARTHA PaTRICIA RoDRiIGUEZ, CAMILO GONZALEZ, PILAR ALARCON,
MaRria CamiLA BETANCUR * BogoTA, D.C. (CoLomsiA)

Resumen

Introduccién: los pacientes con enfermedad renal crénica (ERC) tienen mayor prevalencia
de elevacién de troponina, incluso en ausencia de sindrome coronario agudo. El objetivo de este
estudio fue evaluar el comportamiento de la troponina I ultrasensible en pacientes con ERC antes
y después de una sesién de hemodidlisis.

Disefio: pseudoexperimento.

Metodologia: se incluyeron pacientes mayores de 18 afios con ERC estadio 5 en hemodidlisis.
Pacientes con condicion cardiaca activa, uso de dispositivo cardiaco, intervencién coronaria percu-
tdnea o historia de cirugia cardiaca se excluyeron del estudio. Los valores de troponinas superiores
al percentil 99° fueron considerados positivos antes de la hemodidlisis y una elevacién de mds del
20% fue considerada positiva de acuerdo con la definicién universal de infarto de miocardio. Todos
los pacientes firmaron un consentimiento informado.

Resultados: se incluyeron 33 pacientes con edad promedio de 56 afios. Un paciente presentd
troponina elevada antes (3%) y dos pacientes la elevaron después de la didlisis (6%). No hubo
diferencias estadisticas entre ambos grupos (p-valor 0.8506). El mismo paciente que aumentd la
troponina antes la elevé posdidlisis, lo que significa que s6lo un paciente elevé troponina durante
la sesi6n de hemodidlisis.

Conclusién: se encontr6 una baja incidencia de troponina I anormal en pacientes con ERC en
hemodidlisis con una diferencia no significativa de elevacién asociada a la didlisis. No hubo rela-
cién con comorbilidades. Estos resultados demuestran la importancia de interpretar las elevaciones
de troponina como una condicion de riesgo sin considerar su elevacién como consecuencia de su
enfermedad renal. (Acta Med Colomb 2017; 42: 210-214).

Palabras clave: troponina, hemodidlisis, enfermedad renal cronica, sindrome coronario agudo,
prevalencia.

Abstract

Introduction: patients with chronic kidney disease (CKD) have a higher prevalence of troponin
elevation, even in the absence of acute coronary syndrome. The objective of this study was to evaluate
the behavior of ultrasensitive troponin I in patients with CKD before and after a hemodialysis session.

Design: pseudoexperiment.

Methodology: patients older than 18 years with stage 5 CKD in hemodialysis were included.
Patients with active heart condition, cardiac device use, percutaneous coronary intervention or history
of cardiac surgery were excluded from the study. Troponin values above the 99th percentile were
considered positive before hemodialysis and an elevation of more than 20% was considered positive
according to the universal definition of myocardial infarction. All patients signed an informed consent.

Results: 33 patients with an average age of 56 years were included. One patient presented high
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troponin before (3%) and two patients had it elevated after dialysis (6%). There were no statistical

differences between the two groups (p-value 0.8506). The same patient with increased troponin

before, elevated it after dialysis, which means that only one patient raised troponin during the

hemodialysis session.

Conclusion: a low incidence of abnormal troponin I was found in patients with CKD on he-

modialysis with a non-significant difference in elevation associated with dialysis. There was no

relationship with comorbidities. These results demonstrate the importance of interpreting troponin

elevations as a risk condition without considering its elevation as a consequence of kidney disease.

(Acta Med Colomb 2017; 42: 210-214).

Key words: troponin, hemodialysis, chronic kidney disease, acute coronary syndrome, preva-

lence.

Introduccion

La enfermedad cardiovascular representa aproximada-
mente 50% de las causas de muerte en los pacientes con en-
fermedad renal crénica (ERC) en didlisis, constituyendo un
factor de riesgo en el desarrollo de aterosclerosis y eventos
cardiovasculares (1). El uso de los marcadores bioquimi-
cos de lesion miocdrdica en pacientes con ERC y fuera de
escenarios de sindrome coronario agudo, en la actualidad
estd limitado a su evaluacién como factor prondstico para
el desarrollo en el futuro de eventos cardiovasculares; sin
embargo, la interpretacién sobre la positividad, variacién
de los niveles, cambios relacionados con la forma de toma
y procesamiento de la muestra, y los cambios asociados
al tipo de membrana o filtro utilizado durante la sesién de
didlisis, son muy controversiales y contintdan siendo materia
de estudio.

El avance tecnoldgico de las técnicas para la medicion
de la troponina I en sangre han mejorado de manera sig-
nificativa las caracteristicas operativas de la prueba; sin
embargo, este desarrollo ha ocasionado dificultades para la
interpretacion, andlisis y toma de decisiones derivadas de
dichos resultados.

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 convirtiéndose en un marcador prondstico
(2). En nuestro medio es de gran importancia conocer c6mo
es el comportamiento de la troponina en estos pacientes, para
asi poder mejorar el proceso diagndstico en los pacientes en
urgencias y posiblemente usarlo como marcador prondstico
en el escenario ambulatorio. El principal objetivo de este
estudio es evaluar y describir el comportamiento de los
niveles de troponina I de alta sensibilidad en pacientes con
ERC en hemodidlisis, adicionalmente se pretende establecer
la frecuencia de anormalidad de los valores de troponina I
de alta sensibilidad en pacientes con ERC en hemodidlisis,
cuantificar los niveles de troponina I de alta sensibilidad en
pacientes con ERC en hemodidlisis, determinar la variacién
de los niveles de troponina I de alta sensibilidad en pacientes
estables con ERC en hemodidlisis, antes y después de una
sesion de la misma y evaluar la potencial asociacién de
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comorbilidades a los niveles anormales de troponina I de
alta sensibilidad.

Material y métodos
Tipo de disefio: pseudoexperimento. (Estudio de antes
y después).
Poblacion de referencia: pacientes con ERC en terapia
de reemplazo renal con hemodidlisis.
Criterios de inclusién: pacientes mayores de 18 afios
con diagnéstico de ERC en hemodidlisis.

Criterios de exclusion

* Hospitalizacién por cualquier causa en el dltimo mes.

* Proceso infeccioso de cualquier etiologia activo. (Defini-
do como la necesidad de intervencion médica, consulta,
hospitalizacién o medicacion).

* Presenciade angina o dolor tordcico en los tltimos 14 dias.

e Fibrilacion auricular o flutter auricular documentado.

e Uso de marcapasos, cardiodesfibrilador implantable o
cardiorresincronizador.

* Cirugfa cardiaca de cualquier tipo.

e Haber sido sometido a cateterismo cardiaco o interven-
cion percutdnea (angioplastia o colocacién de stent).

* Hipertensién arterial no controlada (mayor de
180/100 mmHg), al momento de la evaluacién o durante
sesion de hemodidlisis por analizar.

* Historia de enfermedad cerebrovascular de cualquier
tipo: (accidente cerebrovascular, accidente isquémico
transitorio, eventos hemorrdgicos cerebrales de cualquier
tipo).

* Historia de neoplasia maligna.

e Uso de anticoagulacién crénica.

» Disfuncién de fistula arteriovenosa y/o catéter de hemo-
didlisis en el dltimo mes.

* Requerimiento de terapia transfusional (cualquier com-
ponente sanguineo), en el dltimo mes.

* Historia de quemaduras, choques eléctricos, electrocu-
cién en el dltimo mes.

e Terapia de radiofrecuencia o crioablacién dentro de los
tltimos 14 dfas.

e Rabdomidlisis en los tltimos tres meses.
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e Miocarditis en los dltimos 14 dias.

e Tiempo de inicio de hemodidlisis menor a tres meses.

e Embolia pulmonar.

¢ Inestabilidad hemodindmica o clinica durante la sesién de
hemodidlisis (incluye arritmias, dolor tordcico, sangra-
do, necesidad de suspender sesion por cualquier causa,
hipotension medida por TAS menor de 90 mmHg TAD
menor 60 mmHg, o cualquier condicién que amerite
intervencion médica durante la sesion de hemodialisis).

e Coagulacién del circuito durante la sesién de hemodia-
lisis.

e Cualquier condicién médica que a criterio de los inves-
tigadores pudiese eventualmente generar cambios en los
niveles de troponina.

Tamafio de muestra

Se estimd un tamafio de muestra para analisis de diferen-
cia de medias para muestras pareadas, con un error alfa de
0.05, error beta de 0.2, poder de 80%, nivel de confianza de
95% , una precision de 0.0058, equivalente a 20% del valor
limite superior para considerarse valores normales segtin la
técnica de laboratorio que se usard en el presente estudio con
una varianza de 0.029, estimandose un tamafio de muestra
de 33 pacientes, adicionando 15% por posibles pérdidas
para un valor de 39 parejas (39 pacientes, 78 mediciones).

Procedimiento

La busqueda de pacientes se realizd en la unidad de
nefrologia del Hospital Universitario de San Ignacio con el
fin de facilitar su inclusion en el estudio. Una vez los sujetos
aceptaran participar en el estudio se procedié a la firma del
consentimiento informado. Se diligenci6 el formato de reco-
leccién de informacién descrito en el protocolo del estudio
con informacidn sobre variables de interés e identificacion de
los sujetos. Al ingreso del paciente a sala de hemodidlisis y
previo al inicio de la sesién de hemodidlisis, se realizé toma
de peso con la bascula calibrada marca SECA modelo 676,
sin zapatos, posterior canulacién de fistula AV o conexién
del sistema a catéter de hemodidlisis y posterior a realizar
el proceso de purga con SSN, se tomaron las muestras de
sangre bajo las medidas de bioseguridad estipuladas por
protocolo de la unidad de didlisis del HUSI, se etiquet6 el
tubo estéril de la muestra y se enumerd. Las muestras fueron
trasladadas de forma inmediata por el personal de laborato-
rio autorizado o por el investigador para su procesamiento.
El mismo procedimiento se repitié al finalizar la sesién
de hemodidlisis. Los signos vitales durante la sesién de
hemodidlisis (tension arterial y frecuencia cardiaca) fueron
tomados por mecanismo digital incorporado en la maquina
de hemodidlisis marca NIKKISO modelo DBB-06. EI test
usado de troponina fue PATHFAST version PF1011-K, de
Mitsubishi Chemical Medience Corporation.

El proyecto fue presentado al comité de ética e in-
vestigaciones de la institucion, siendo aprobado para su
realizacion.
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Resultados

Entre marzo de 2014 y septiembre de 2016 se completd
el tamafio de muestra previamente estimado de 33 pacien-
tes (Figura 1), en total fueron reclutados 78 pacientes de
los cuales 45 pacientes fueron excluidos por los criterios
establecidos en el estudio.

E145.5% (15) eran hombres y 55.5% mujeres (18), con
edad promedio de 56.2 afios en los hombres (DS 18.7,
rango de 20-80) y 56.0 en las mujeres (DS 14.5, rango de
28-77). Se encontré que el tiempo promedio de hemodia-
lisis era de 80 meses, con un peso predidlisis de 65.6 kg y
posdidlisis de 49.4 kg. En cuanto a los antecedentes de la
poblacion estudiada un 62.5% tiene hipertension arterial,
30% dislipidemia, 30% diabetes mellitus,y 77.5% anemia.
Se observé un riesgo cardiovascular estimado mediante
Framingham Score ajustado para Colombia de 9.84 en
hombres (DS 7.07) y de 8.21 en mujeres (DS 11.28). Las
caracteristicas generales de la poblacién se encuentran
descritas en la Tabla 1.

Posterior al andlisis descriptivo, se realizaron pruebas
de normalidad para los valores de troponina, encontrando
mediante el test de Shapiro-Wilk p < 0.001 por lo que se
decidié utilizar estadistica no paramétrica y proceder a
comparar los promedios mediante el test de Wilcoxon para
muestras pareadas (Tabla 2).

Se puede observar que el promedio de troponina pre-
didlisis es de 0.0064 ng/dL con una desviacién estandar de
0.0056 y posdidlisis de 0.0067 ng/dL con una desviacién
estandar de 0.0073 (Figura 2). De las 33 muestras tomadas,
el 3% (un paciente) tuvo troponina predidlisis positivay 6%
(dos pacientes) troponina postdidlisis positiva. El mismo
paciente que presento elevacion de troponina predidlisis,
la elevé posdidlisis, lo que significa que s6lo un paciente
elevo la troponina durante la sesién de hemodialisis.

No se obtuvo evidencia de diferencia estadisticamente
significativa entre los valores encontrados (p= 0.8506).

Excluidos:

- 3ECV

- 18 Neoplasia activa

- 1PCly Cx cardiovascular

- 2 Fibrilacién auricular

- 2 Cx cardiovascular

- 4PCl

- 4 Fibrilacién auricular en
anticoagulacion

- 3 Anticoagulacién

- 1FA, ECV, PCl y anticoagulacién

- 1 TEP

- 1 PCly neoplasia activa

- 3 HD menor de 3 meses

- 2 Hospitalizacién reciente

78 pacientes evaluados

33 pacientes

Figura 1. Obtencion de la muestra.
ECV: Enfermedad cerebrovascular, PCI: intervencion coronaria percutdnea, FA: fibrilacion
auricular, Cx: Cirugia, TEP: tromboembolismo pulmonar, HD: hemodidlisis.
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Discusion

Conforme a lo encontrado en estudios previos fue mayor
el porcentaje de pacientes con ERC en hemodidlisis asin-
tomadticos con troponina negativa (3), sin embargo, existe
documentacién previa por el grupo de Khumar y colegas
de un porcentaje significativo de pacientes con troponina
I ultrasensible positiva. En los servicios de urgencias, es
frecuente la interpretacion de los niveles de troponina I

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion.

Variable Hombres (15) Mujeres (18)
Edad 56.2.DS 18.7 56.0.DS 14.5
Tiempo de hemodidlisis 59.3.DS 393 42.72.DS 39.0
(meses)
Peso predidlisis 63.7.DS 18.7 67.6.DS 12.8
Peso posdidlisis 62.4.DS 18.6 664.DS 12.6
Hipertension arterial 53 % 72 %
Dislipidemia 33 % 27 %
Diabetes 33% 27 %
Anemia 100 % 55 %
Framingham Score ajustado 9.84.DS 7.07 8.21.DS 11.28
para Colombia
Ktv 1.61 1.72
DS: Desviacion estdndar.
Tabla 2. Resultados de troponina.
Troponina Troponina
predialisis postdialisis
Promedio — DS 0.0064. DS 0.0056 0.0067. DS 0.0073
Positivas (ndimero) 1 2
Negativas (nimero) 32 31

Test de Wilcoxon muestras
pareadas, hipétesis de dos
colas. p 0.8506

DS: Desviacion estandar
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Figura 2. Distribucion de los valores de troponina. VR: valor de referencia.
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elevados en el paciente con ERC en hemodidlisis como un
falso positivo, restdndole el valor diagnéstico que merece en
el contexto de sospecha de sindrome coronario agudo y as{
mismo en su eventual valor prondstico, teniendo en cuenta
que su elevacion confiere aumento de dos a cuatro veces en
el riesgo de mortalidad por cualquier causa, mortalidad por
causa cardiovascular y riesgo de presentar eventos adversos
mayores cardiovasculares (MACE, infarto al miocardio,
mortalidad cardiovascular y/o revascularizacién miocdrdica)
(4). Sin embargo, en nuestro estudio encontramos, en el gru-
po de 33 pacientes con ERC en hemodidlisis, que los niveles
de troponina I ultrasensible en la mayoria de ellos resultaron
negativos, incluso en pacientes con comorbilidad (siendo
la HTA, la diabetes y la dislipidemia los mds frecuentes) y
con riesgo cardiovascular por Framingham ajustado variable
con promedio de 9.4 en hombres y 8.21 en mujeres. Los
valores posdidlisis demostraron, al mantenerse negativos
comparativamente con los niveles predidlisis, que no existe
relacién entre la realizacion de la terapia y la positividad o
negatividad de la prueba. Tampoco se demostro relacion con
los niveles de hemoglobina. Si bien se requieren estudios
futuros para determinar la asociacién entre los niveles ele-
vados de troponina y desenlaces adversos, consideramos que
con el uso de un test ultrasensible como en el caso de este
trabajo, la positividad de la prueba debe considerarse como
una alerta tanto en el contexto agudo como en el seguimiento
del paciente crénico, no solo por la relacién comprobada de
su elevacion y desenlaces adversos, sino por la posibilidad
que existe de asociacién con enfermedad coronaria, isquemia
silente o sobrecarga de volumen, y para la cual se requieren
estudios posteriores. Igualmente, los resultados abren la
puerta a la posibilidad de identificar pacientes en riesgo
tras la utilizacién de la prueba como parte del andlisis de
riesgo cardiovascular y por qué no, de la implementacion de
intervenciones sobre el paciente con troponina positiva. Por
lo pronto y ante el uso cada vez mds frecuente de pruebas
ultrasensibles de troponina, debe su positividad generar una
alarma en el servicio de urgencias en el paciente con ERC. Es
llamativo que en nuestra poblacién, el nimero de pacientes
con troponina I ultrasensible anormal fue bajo y no se asoci6
a eventos adversos o complicaciones relacionadas con la
hemodialisis durante el periodo del estudio. Estos hallazgos
difieren de lo encontrado en otras series posiblemente debido
a la exclusién de condiciones preexistentes que se asocian
con lesién miocdrdica por diversos mecanismos, situacion
que deberd tenerse en cuenta al momento de la interpretacion
de los datos en escenarios clinicos diferentes.

Implicacion clinica

Los niveles de troponina I ultrasensible en los pacientes
con ERC en hemodidlisis, deben interpretarse de manera
cuidadosa en el servicio de urgencias, teniendo en cuenta
que en la mayorfa de este tipo de pacientes el resultado
es negativo, por lo tanto su positividad debe ser valorada
suficientemente en el contexto agudo y en la sospecha de
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sindrome coronario agudo con el &nimo de no retrasar inter-
venciones que puedan favorecer el prondstico vital de esta
poblacién. Se requieren estudios posteriores para considerar
la troponina I ultrasensible como marcador prondstico del
paciente con ERC, teniendo en cuenta que su elevacién se
relaciona con desenlaces desfavorables incluso en el paciente
asintomdtico.

Conclusiones
El valor de la troponina I en pacientes sometidos a he-
modidlisis clinicamente estables y sin condiciones cardiacas
activas,en promedio son normales y no presentan diferencias
estadisticamente significativas posterior a la sesién de hemo-
didlisis y son independientes de los valores de hemoglobina
o factores de riesgo asociados.
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