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Articulo Original

REV PERU MED EXP SALUD PUBLICA

PROGRESION DE ENFERMEDAD RENAL CRONICA EN UN
HOSPITAL DE REFERENCIA DE LA SEGURIDAD SOCIAL DE
PERU 2012-2015

Jessica Bravo-Zufiga'2?, Ricardo Chavez-Gomez'2, Jungmei Géalvez-Inga'?, Mirko Villavicencio-Carranza'?,
José Espejo-Sotelo'?, Manuel Riveros-Aguilar?

RESUMEN

Objetivos. Describir las caracteristicas de la poblacién con enfermedad renal crénica (ERC) estadio 3 y 4, determinar
los factores asociados a progresion de ERC y a ingreso a terapia de reemplazo renal (TRR), asi como la sobrevida
renal. Materiales y métodos. Estudio retrospectivo longitudinal de pacientes remitidos entre enero de 2012 y diciembre
de 2015 a la Unidad de Salud Renal del Hospital Nacional de Edgardo Rebagliati Martins (HNERM), quienes fueron
evaluados y seguidos por un equipo multidisciplinario. Los datos clinicos y de laboratorio de cada consulta se registraron
en un software creado especificamente para el programa. Se realizé un analisis de regresion logistica multivariado para
evaluar los factores asociados con la progresiéon de la ERC, un modelo de regresion de Cox para predecir el riesgo de
ingresar al TRR y el método de Kaplan-Meier para el analisis de supervivencia renal. Resultados. Se evalu6 a 1248
pacientes en estadio 3A: 248 (20%), estadio 3b: 548 (44%) y estadio 4: 452 (36%). 352 (28%) progresaron, siendo
la proteinuria el factor de progresion mas importante (OR: 3,2; 1C95%: 2,2-4,6). La proteinuria incrementa el riesgo
de ingreso a la TRR en cuatro veces y el tener una tasa de filtracion glomerular <30% en 3,6 veces. La mediana de
seguimiento fue de 12 meses (RIC 5-27 meses). 92 pacientes (7%) requirieron iniciar TRR. La supervivencia renal a los
12 meses de seguimiento fue del 96% y a los 24 meses de 90%. Conclusiones. Nuestro estudio muestra que en un
centro especializado una proporcion significativa de pacientes con ERC no progresa en su enfermedad y que el factor
que mas se asocia a progresion de enfermedad y a inicio de TRR es la proteinuria.

Palabras clave: Enfermedad renal crénica; Supervivencia, Progresion de la enfermedad; Peru (fuente: DeCS BIREME).

PROGRESSION OF CHRONIC RENAL DISEASE IN A REFERENCE HOSPITAL
OF SOCIAL SECURITY OF PERU 2012-2015

ABSTRACT

Objectives. To describe the characteristics of the population with chronic kidney disease (CKD) stage 3 and 4, to
determine the factors associated with CKD progression and admission to renal replacement therapy (RRT), as well as
renal survival. Materials and methods. Longitudinal retrospective study of patients referred between January 2012
and December 2015 to the Renal Health Unit of the Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins (HNERM), who were
evaluated and followed by a multidisciplinary team. The clinical and laboratory data for each query were recorded in a
software created specifically for the program. A multivariate logistic regression analysis was performed to assess the
factors associated with the progression of CKD, a Cox regression model to predict the risk of entering RRT and the
Kaplan-Meier method for renal survival analysis. Results. We assessed 1248 patients in stage 3A: 248 (20%), stage 3B:
548 (44%) and stage 4: 452 (36%). 352 (28%) progressed, being proteinuria the most important progression factor (OR:
3.2; Cl 95%: 2,2-4.6). Proteinuria increases the risk of admission to RRT in four times and having a glomerular filtration
rate < 30% in 3.6 times. Median follow-up was 12 months (RIC 5-27 months). 92 patients (7%) required to initiate RRT.
Renal survival at 12 months of follow-up was 96% and at 24 months was 90%. Conclusions. Our study shows that in a
specialized center a significant proportion of patients with CKD does not progress in their disease and that the factor that
is most associated with progression of disease and at the onset of RRT is proteinuria.

Key words: Chronic renal disease; Survival, Progression of disease; Peru (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

La enfermedad renal crénica (ERC) es un problema de
salud publica que genera multiples complicaciones en
los pacientes, tales como como uremia, enfermedad
cardiovascular y muerte prematura y cuyo tratamiento
involucra altos costos . La prevalencia de pacientes
con ERC que reciben dialisis es variable, y el acceso
a ella es desigual, con desventaja para los paises y
poblaciones con menores ingresos @. La Sociedad
Latinoamericana de Nefrologia e Hipertensién reporta
un aumento en la prevalencia de pacientes con ERC
en didlisis por millon de habitantes, de 119 en 1991
a 660 en 2010 ©. La meta del Plan Estratégico de la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) es
alcanzar una prevalencia de terapia de reemplazo renal
(TRR) minima de 700 pacientes por millon de habitantes
para el 2019. Para lograr esta meta se requiere de un
sistema de salud que monitorice y evalle la progresion
de la enfermedad renal, asi como impulsar la cobertura
universal de servicios de salud y promover acciones
de prevencion y control de las enfermedades no
transmisibles y sus factores de riesgo .

Dada su diversidad socioeconémica y geografica y su
rapido crecimiento demografico la ERC es un problema
serio en el Peru y existe una gran demanda de pacientes
en estadio 5 (fase terminal) y muy poca oferta de
servicios para su tratamiento ©. En el 2013, el 65% de
la poblacién peruana tenia alguna cobertura de salud ©),
sin embargo, solo el 30% de quiénes necesitaban TRR
tenian acceso a esta®.

En 2011 Francis et al. ® encontraron una prevalencia de
ERC (definida como tasa de filtracion glomerular (TFG)
estimada < 60 mL/min/1,73 m? por férmula CKD-EPI y una
relacion proteinuria/ creatinuria = 150 mg/g) en poblaciones
de Lima y Tumbes de 16,8% (IC 95%:13,5%—20,9%).

Al no existir datos de estudios nacionales de prevalencia de
la ERC en el Pert, Loza ® en 2016 realizd una aproximacion
en base a los datos de la encuesta NHANES de los EE.UU.,
con ello reporta una prevalencia de ERC de 13,2% y una
prevalencia de ERC en didlisis de 0,1%.

Es conocido que la enfermedad renal sin tratamiento,
progresa desde formas asintomaticas hasta los estadios
finales. Esta progresion puede ser acelerada por
factores no modificables (sexo, edad, raza) ©, pero
también por factores modificables (proteinuria) . Por
lo tanto, es importante identificar aquellos factores que
puedan predecir mayor rapidez de progresion de la ERC
para modificarlos y retrasar la evolucién. Se recomienda
que las estrategias para retrasar la progresion de
la enfermedad renal deben involucrar a un equipo
multidisciplinario e incluir un programa educativo para
los pacientes (1",
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Motivacién para realizar el estudio. El control de los factores
asociados a la progresion de la enfermedad renal crénica (ERC)
y al ingreso en terapia de reemplazo renal mejora el curso de la
enfermedad. Ademas, es un tema poco estudiado en Peru.

Principales hallazgos. Se evaluaron 1248 pacientes con ERC
estadios 3 y 4. El 28% de ellos progreso. La proteinuria mayor
de 1,5 g/dia fue el principal factor asociado a la progresion y al
ingreso a terapia de reemplazo renal. Entre mas tarde se deriva
al especialista, el riesgo de llegar a dialisis se incrementa.

Implicancias. La proteinuria debe incluirse siempre en el
seguimiento clinico de los pacientes con ERC, e insistir en la
referencia temprana desde la atencion primaria.

El referir a un paciente con enfermedad renal de manera
oportuna a un nefrélogo, permite un inicio programado de
TRR 'y disminuye su probabilidad de morir 12, Asimismo,
el momento y la calidad del manejo predialisis y el
manejo eficiente de las complicaciones de la uremia,
son factores determinantes en la morbimortalidad y
calidad de vida de los pacientes (%,

Estudiar los factores asociados a la progresion de ERC
en la poblacion peruana es fundamental para disefiar
estrategias preventivas adaptadas a nuestro contexto y
asi contribuir a reducir la morbimortalidad y los costos
del sistema de salud.

Por ello, llevamos a cabo un estudio longitudinal
retrospectivo para describir las caracteristicas de la
poblacién con ERC en estadio 3 y 4, atendida en el
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins (HNERM),
determinar los factores asociados a progresion de ERC
y aingreso a TRR, asi como la sobrevida renal.

MATERIALES Y METODOS

Este estudio longitudinal retrospectivo fue llevado a
cabo en la Unidad de Salud Renal del Departamento de
Nefrologia del HNERM, el cual es el hospital mas grande
de la Seguridad Social de Peru (EsSalud) y atiende al
16% de la poblacion asegurada (1 707 000 personas).
Ademas, cuenta con un equipo multidisciplinario que
maneja a pacientes con enfermedad renal siguiendo
guias de practica clinica institucionales ("), La poblacion
de estudio incluy6 pacientes derivados de los servicios
de atencion primaria de la Red Asistencial del HNERM,
con diagnoéstico de ERC, los datos fueron recolectados
entre enero de 2012 y diciembre de 2015.

Los médicos de atencién primaria efectuaron el tamizaje de
ERC (TFG calculada por formula de Modification Dialysis
Renal Disease 4 -MDRD4-y relacion albumina/creatininaen
orina al azar) en pacientes con factores de riesgo: diabetes,
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hipertensiéon arterial y/o >55 afios. En sus respectivos
centros asistenciales, los pacientes con diagnédstico de ERC
estadios 3,4 y 5 (TFG calculada <60 mL/min/1,73m?) fueron
derivados para atencion de especialidad.

Para corroborar el diagndstico de ERC en la consulta
externa de nefrologia se repitié la creatinina y se calculd
la TFG usando la formula MDR4. Para el estudio se
incluyé a pacientes con TFG al ingreso menor a 60 y
mayor a 15 mL/min/1,73m? (estadios 3 y 4), se excluy6 a
pacientes que podrian desarrollar insuficiencia renal aguda
(glomerulonefritis extracapilares, vasculitis o nefropatia
lipica), pacientes con deterioro de la funcién renal en los
tres meses previos debido a nefrotoxicidad, deshidratacion,
infeccion o cirugia o que tuvieron menos de dos visitas a
nuestras consultas, bien por abandono del seguimiento o
por ingreso a TRR sin seguimiento en la unidad.

Los pacientes fueron evaluados y seguidos por un
equipo multidisciplinario constituido por un nefrélogo,
una enfermera y una nutricionista. El seguimiento
ocurria cada tres meses, con el objetivo terapéutico de
conseguir un control adecuado de la presion arterial
(presion arterial objetivo <140/90 mmHg y en caso de
presencia de proteinuria, por debajo de 130/80 mmHg)
y la correccion de las alteraciones metabdlicas, lipidicas
y de la anemia. Las nutricionistas recomendaban
una restriccion moderada de proteinas en la dieta
(proteinas: 0,8 a 1g/kg/dia), y una dieta personalizada
segun el indice de masa corporal (IMC) y el estadio de
enfermedad. Los pacientes con una hemoglobina inferior
a 10 g/dL, y con valores adecuados de reserva de fierro
(saturacion de transferrina de 20 a 50% vy ferritina de
200 a 500 ng/mL) que no presentaban anemia de otra
causa fueron tratados con eritropoyetina subcutanea y
fierro oral o endovenoso.

VARIABLES

La informacion de cada consulta se registro en el software
UMERC, base de datos creada especificamente para el
programa de salud renal, de donde se extrajo las variables
estudiadas. Se describieron los datos demograficos:
sexo, edad y etiologia de la enfermedad renal.

Se registré la presion arterial (mmHg) en cada evaluacion,
hemoglobina (g/dL) (definiéndose anemia a un valor de
hemoglobina Hb<10) g/dL, glucosa(mg/dl), calcio(mg/
dl, fosforo(mg/dL), albumina(g/dL), colesterol(mg/dL),
triglicéridos(mg/dl), proteinuria en orina de 24 horas (g/dia),
creatinina sérica (mg/dl), TFG calculada mediante la
férmula de MDRD4 (TFG en mL/min por 1,73 m? = 175
x creatinina sérica™'%* x edad?2% x 1,212 (si el paciente
es de raza negra), x 0,742 (si el paciente es mujer).

También se consideroé el uso de algunos medicamentos:
uso de eritropoyetina (EPO), uso de inhibidores de
enzima convertidora de angiotensina (IECAS), y uso de
inhibidores de receptor de angiotensina (ARA2).

Los examenes auxiliares se procesaron en el laboratorio del
HNERM. Para la medicion de la creatinina se usé el método
de Jaffe; para la medicion de la proteinuria se solicito y se
dio las indicaciones para la recoleccién de orina de 24 horas.

Los estadios de enfermedad renal fueron clasificados
de la siguiente manera: 3a (TFG<60mL/min/1,73m?
y >45 mL/min/1,73m?), 3b (TFG<45 mL/min/1,73m? y
>30mL/min/1,73m?) y 4 (TFG<30 mL/min/1,73m?y >15
mL/min/1,73m?) (1%

La progresion de la enfermedad renal se determin6
mediante la diferencia entre el valor de la TFG al final del
periodo de seguimiento y la TFG al ingreso al programa
(usando la férmula MDRD4), dividiendo entre el tiempo de
seguimiento individual expresado en dias, se considerd
como progresion: a la pérdida de funcién renal en 1 afio
de >5mL/min/1,73m?; estabilizacién cuando la TFG varia
entre 5 mL/min/1,73m? en 1 afio y regresion cuando la
TFG mejoraba en >5mL/min/1,73m?en 1 afio (9,

La sobrevida renal se definié como el tiempo en meses
desde el ingreso del paciente a la unidad de salud
renal como fecha inicial y el ingreso a TRR como fecha
final, en el periodo de estudio. El paciente ingresaba a
TRR cuando presentaba una TFG <15 mL/min/1,73m?
asociado a hallazgos clinicos de uremia, el dato fue
verificado por medio de la historia clinica de dialisis.

ANALISIS ESTADISTICO

El analisis de datos se realiz6 en el software estadistico
Stata 13. Las variables continuas se presentaron como
mediana mas rango intercuartil (RIC) ya que tenian
distribucién sesgada. Las variables categdricas se
presentaron como frecuencias y porcentajes. Para
comparar variables continuas se uso6 la prueba U de
Mann Whitney. Para comparar variables categoéricas se
uso la prueba de chi cuadrado. Se definid progresion
como variable dependiente, se calculé el odds ratio
(OR) y el intervalo de confianza del 95% (IC 95%) para
las variables predictores potenciales de progresion,
donde se incluyd: edad, sexo, etiologia de enfermedad,
estadio de enfermedad, proteinuria, y anemia; como
variables de control: hipoalbuminemia, uso de EPO,
uso de ARA2 y uso de IECAS. Luego se realizd el
analisis multivariado para definir el modelo asociado a
progresion renal en la poblacidon estudiada. Se incluyo
a las variables que tuvieron un p<0,2 (valor utilizado
por convencion) en el analisis bivariado y a las que se
considerd biolégicamente relevantes; finalmente, se
midi6 la significancia del modelo.

Se analizaron las caracteristicas de los pacientes que
ingresaron a TRR, mediante un andlisis bivariado. Se
realiz6 un modelo multivariado de regresion de Cox para
predecir el riesgo de ingresar a TRR. Luego se uso el
modelo de Kaplan-Meier y el estadistico log-rank para
describir la sobrevida renal del paciente.
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El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica del
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins.

RESULTADOS
DESCRIPCION DE LA POBLACION Y ESTADIOS DE ERC

En el periodo de estudio, 1836 pacientes ingresaron a la
Unidad de Salud Renal. De ellos, 1248 cumplian con los
criterios de inclusion. Se excluyd a 588 (32,0%) pacientes:
104(5,7%) tenian indicacion de TRR de urgencia almomento
del diagnéstico (TFG<15 mL/min/1,73m? y sintomas de
uremia), 129 (7,0%) tenian TFG >60 mL/min/1,73m?, y 355
(19,3%) no tenian datos de seguimiento completos.

De los pacientes estudiados, la mediana de edad era 77
afios (RIC 69-84); 304(24,4%) eran menores de 69 afos
y 728(58,3%) eran varones. La etiologia mas frecuente de
ERC fue la hipertension arterial con 1 026 (82,2%) pacientes.

Respecto a los estadios de enfermedad, encontramos: 248
(19,9%) pacientes en estadio 3%; 548 (43,9%) pacientes en
estadio 3B y 452 (36,2%) pacientes en estadio 4. Respecto
a la medicacién nefroprotectora: 539 (43,2%) pacientes
utilizaban IECAS y 871 (69,8%) usaban ARA2.

Los pacientes que presentaron progresion fueron
discretamente mas jovenes: mediana de 76 afios (RIC:
67-83) vs. 78 afios (RIC: 70-85), de sexo masculino,
tenian menor nivel de hemoglobina, albumina mas
baja, mayor proteinuria y utilizaban mas frecuentemente
IECAS. De otro lado, los que no progresan tuvieron
valores de proteinuria mas bajo con una mediana de 0,2
(RIC: 0,1-0,5), y 149 (60,1%) pertenecian al estadio 3.

Las caracteristicas demograficas, clinicas y los parametros
de laboratorio de los participantes del estudio en general y
segun la progresion de ERC se detallan en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas, clinicas y de laboratorio de los participantes segun la progresion de enfermedad
renal cronica (ERC), Unidad de Salud Renal, Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, 2012-2015

Total

No progresion de ERC

Progresion de ERC

Caracteristicas (n= 1248) (n= 896) (n= 352) Valor p
Edad en afios, med(RIC) 77(69-84) 78(70-85) 76(67-83) 0,001*
Sexo masculino, n(%) 728(58,3) 529(72,7) 199(27,3) 0,4197
Etiologia de la ERC, n(%)
Hipertension arterial 1026(82,2) 746(72,7) 280(27,3) 0,123f
Diabetes mellitus 177(14,2) 120(67,8) 57(32,2) 0,2021
Enfermedades glomerulares 26(2,1) 16(61,5) 10(38,5) 0,240
Uropatia obstructiva 19(1,5) 14(76,7) 5(23,3) 0,8541
Estadios de ERC n(%)
Estadio 3A 248(19,9) 149(60,1) 99(39,9) <0,001%
Estadio 3B 548(43,9) 415(75,7) 133(24,3) 0,006"
Estadio 4 452(36,2) 332(73,5) 120(26,5) 0,327t
PAM (mmHg) med(RIC) 96,7(93,3-103,3) 96,7 (93,3-103,3) 96,7(93,3-103,3) 0,039
Laboratorio, med(RIC)
Hemaoglobina (g/dL) 11,2(10,2-12,4) 11,3(10,2-12,5) 11,0(10,0-12,2) 0,003
Fésforo (mg/dL) 3,7(3,2-4,2) 3,6(3,2-4,1) 3,8(3,3-4,3) 0,038*
Calcio (mg/dL) 8,9(8,2-9,3) 8,9(8,3-9,4) 8,8(7,8-9,3) 0,053
Albumina (g/dL) 4(3,8-4,3) 4,1(3,8-4,3) 4,0(3,7-4,2) 0,000*
Colesterol (mg/dL) 178(152-210) 176(150,5-207) 183(155-214) 0,010
Triglicéridos (mg/dL) 139(99-180) 137(98-179) 144(104-187) 0,099
Proteinuria (g/dia) 0,2(0,1-0,7) 0,2(0,1-0,5) 0,3(0,2-1,3) <0,001*
Uso de EPO n(%) 0,005"
Si 246(19,7) 159(64,6) 87(35,4)
No 1002(80,3) 737(73,5) 265(26,5)
Uso de ARA2 n(%) 0,3861
Si 871(69,8) 619(71,1) 252(28,9)
No 377(30,2) 277(73,5) 100(26,5)
Uso de IECAS n(%) 0,0167
Si 539(43,2) 368(68,3) 171(31,7)
No 709(56,8) 528(74,5) 181(25,5)

med: mediana, RIC: rango intercuartilico, ERC: enfermedad renal crénica, PAM: presion arterial media, EPO: eritropoyetina, ARA2: antagonistas de los

receptores de angiotensina 2, IECAS: inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
* prueba de suma de rangos T prueba de chi cuadrado
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PROGRESION DE ERC Y FACTORES ASOCIADOS A
LA PROGRESION

En el periodo de estudio, 352(28,2%) pacientes
presentaron progresion de la enfermedad; la mediana
de la variacion de la TFG fue de -11,9 (RIC: -7,2 a -20,2)
mL/min/afio; 499 (39,9%) pacientes se mantuvieron
establesy 397 (31,9%) pacientes mejoraron. La variacién
en la TFG de los que llegaron en estadio 3A fue de -2,4
(RIC: -13,8 a 2,1) mL/min/afio, para el estadio 3B fue de
0 (RIC: -4,5 a 4,2) mL/min/afo y para el estadio 4fue de
-0,3 (RIC: -5,4 a 2,5) mL/min/afio.

La enfermedad renal progresé en 99 (39,9%) de los
pacientes que llegaron en estadio 3A, en 133 (24,3%)
de los pacientes que llegaron en estadio 3B, y en
120(26,6%) de los que llegaron en estadio 4.

Al realizar la regresion logistica multivariada, se encontré
que el modelo de paciente que presenta mayor progresion

de ERC es aquel con proteinuria>1,5 g/dia, con TFG entre
45 y 60 mL/min/1,73m?, que presenta hipoalbuminemia y
usa IECAS. Sin embargo, fue la proteinuria>1,5 g/dia (OR:
3,2; IC: 2,2-4,6) el factor mas importante para la progresion
tal como se aprecia en la Tabla 2.

FACTORES ASOCIADOS A INGRESO A TRR Y
DETERMINANTES DE SOBREVIDA RENAL

La tabla 3 muestra los resultados mas resaltantes
respecto al andlisis bivariado asociado a ingreso a TRR,
los pacientes que llegan a esta terapia son habitualmente
mas jovenes <69 afos (HR 2,9; 1IC95% 1,6-5,3), utilizan
con mas frecuencia EPO (HR 3,1; IC95% 2,1-4,7),
ademas tienen hipoalbuminemia (HR 4,5; IC95% 2,7-7,2),
proteinuria>1,5 g/dia y son aquellos que ingresaron a
la unidad en estadio 4. Lo mas destacable del analisis
multivariado es que la proteinuria>1,5 g/dia aumenta el

Tabla 2. Andlisis logistico bivariado y multivariado de las caracteristicas basales asociadas a progresién de enfermedad renal
crénica (ERC) en 1248 pacientes de la Unidad de Salud Renal, Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, 2012-2015

No progresion de ERC

Caracteristicas (n= 896, 71,8%)

Progresion de ERC
(n= 352, 28,2%)

*OR ajustado

OR crudo (1C95%) (IC 95%)

Sexo n(%) n(%)
Masculino 529(72,7) 199(27,3) 0,90(0,70-1,15) -
Femenino 367(70,6) 153(29,4) 1
Edad
<69 afos 214(64,7) 117(35,3) 1
69-77 arios 212(71,6) 84(28,4) 0,72(0,51-1,01) -
78-84 arios 240(75,0) 80(25,0) 0,61(0,43-0,85) -
>84 afios 230(71,8) 71(28,2) 0,56(0,40-0,80) -
Etiologia
Uropatia obstructiva 14(73,7) 5(26,3) 1
Hipertension arterial 746(72,7) 280(27,3) 1,05(0,37-2,94) -
Diabetes mellitus 120(67,8) 57(32,2) 1,33(0,45-3,88) -
Enfermedades glomerulares 16(61,5) 10(38,5) 1,75(0,46-6,52) -
Estadio de enfermedad
Estadio 3A 149(60,1) 99(39,9) 1,96(1,47-2,62) 2,17(1,57-3,02)
Estadio 3B 415(75,7) 133(24,3) 0,70(0,55-0,91) 1,02(0,73-1,43)
Estadio 4 332(73,5) 120(26,5) 1 1
Hemoglobina (gr/dL)
No anemia 551(73,3) 201(26,7) 1
Anemia* 286(68,4) 132(31,6) 1,26(0,97-1,64) -
Albumina (gr/dL)
No hipoalbuminemia 735(72,9) 273(27,1) 1 1
Hipoalbuminemia 46(53,5) 40(46,5) 2,34(1,50-3,65) 2,11(1,31-3,39)
Proteinuria(g/dia)
<0,30 552(76) 174(24) 1 1
>0,3 y<1,5 248(71,9) 97(28,1) 1,24(0,92-1,65 1,10(0,79-1,53)
>1,5 80(51,6) 75(48,4) 2,97(2,06-4,29) 3,17(2,18-4,61)
No uso de EPO 737(73,6) 265(26,4) 1
Uso de EPO 159(64,6) 87(35,4) 1,52(1,13-2,04) -
No uso de ARA2 277(73,5) 100(26,5) 1
Uso de ARA2 619(71,1) 252(28,9) 1,12(0,86-1,48)
No uso de IECAS 528(74,5) 181(25,5) 1 1
Uso de IECAS 368(68,3) 171(31,7) 1,35(1,05-1,74) 1,43(1,08-1,88)

OR: Odds Ratio, IC: intervalo de confianza, EPO: Eritropoyetina ARA2: antagonistas de los receptores de angiotensina 2, IECAS: Inhibidor de la enzima

convertidora de angiotensina

*Se definié anemia cuando el valor de hemoglobina < 10 gr/dL
t Se defini6 hipoalbuminemia cuando el valor de albumina en sangre < 3,0 gr/dL

*Ajustado por todas las variables, se incluyo a las variables que tuvieron un p<0,2 en el modelo crudo y a las que se considero biolégicamente relevantes
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riesgo de ingreso a hemodialisis en cuatro veces (HR 4;
1IC95% 1,3-6,3).

La mediana del seguimiento de los pacientes fue de
12,4 meses (RIC 5,1-27,2). Durante el periodo de
seguimiento, 92 pacientes (7,4%) requirieron iniciar TRR.

La sobrevida renal a los 12 meses de seguimiento fue de
95,5%(1C95% 93,9-96,7) y a los 24 meses de seguimiento
de 89,9%(IC95% 87,9-92,0). Tal como se muestra
en la figura 1 existe una diferencia estadisticamente
significativa en la sobrevida renal de los pacientes que
progresan versus aquellos que no lo hacen (p<0,01).

Tabla 3. Modelos de riesgos proporcionales de Cox bivariado y multivariado de las caracteristicas basales asociadas
a ingreso a terapia de reemplazo renal (TRR) en 1248 pacientes en la Unidad de Salud Renal, Hospital Nacional

Edgardo Rebagliati Martins, 2012-2015

No ingresé a TRR

Caracteristicas (n=1156, 92,6%)

Sexo n(%)
Masculino 673(92,5)
Femenino 483(92,9)

Edad(afos)
<69 292(88,2)
69-77 274(92,6)
77-84 303(94,7)
>84 287(95,4)

Etiologia
Hipertension arterial 960(93.6)
Diabetes mellitus tipo 2 159(89,8)
Glomerular* 21(80,8)
Posrenal** 16(84,2)

Estadio de enfermedad
Estadio 3A 247(99,6)
Estadio 3B 526(96,0)
Estadio 4 383(84,7)

Hemoglobina (g/dL)

No anemia 707(94,0)
Anemia 371(88,8)

Albumina (g/dL)

No hipoalbuminemia 940(93,2)
Hipoalbuminemia 64(74,4)

Proteinuria (g/dia)
<0,30 709(97,7)
>0,3y>1,5 315(91,3)
>1,5 110(71,0)

Uso de ARA2 804(92,3)

No uso de ARA2 352(93,4)

Uso de IECAS 494(91,7)

No uso de IECAS 662(93,4)

Uso de EPO 209(85,0)

No uso de EPO 947(94,5)

Si ('rr]‘fggs;’z/: ;*R HR Crudo (IC95%) ngcpg;';t)a“
n(%)
55(7,5) 0,97(0,64-1,47) ;
37(7,1) 1
39(11,8) 2,90(1,57-5,35) ;
22(7,4) 1,83(0,93-3,57) -
17(5,3) 1,08(0,53-2,20) ;
14(4.,6) 1
66(6.4) 1,03(0,30-3,49) -
18(10,2) 0,59(0,35-1,05) ;
5(19,2) 1,81(0,67-4,90) .
3(15,8) 1
1(0,4) 1
22(4,0) 8,63(1,16-64,09)  7,55(0,99-56,06)
69(15,3) 19,38(2,67-140,55)  3,57(2,18-5,85)
45(6,0) 1
47(11,2) 0,94(0,47-1,87) .
68(6,8) 1
22(25,6) 445275-7,20)  2,07(1,19-3,47)
17(2,3) 1
30(8,7) 3,71(1,05-6,75)  2,89(0,99-5,37)
45(29,0) 13,65(7,81-23,86)  4,05(1,30-6,33)
67(7,7) 1,20(0,75-1,90) -
25(6,6) 1
45(8,3) 1,28(0,85-1,96) -
47(6,6) 1
37(15,0) 3,11(2,05-471)  2,01(1,30-3,09)
55(5,5) 1

HR: Hazard Ratio, EPO: eritropoyetina ARA2: antagonistas de los receptores de angiotensina 2, IECAS: inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina

*Se definié anemia cuando el valor de hemoglobina < 10 gr/dL

T Se definié hipoalbuminemia cuando el valor de albumina en sangre < 3,0 gr/dL
*Ajustado por todas las variables, se incluy6 a las variables que tuvieron un p<0,2 en el modelo crudo y a las que se consider6 biolégicamente relevantes
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Figura 1. Curva de Kaplan-Meier para evaluar sobrevida renal en 1248 pacientes en la
Unidad de Salud Renal, Hospital Nacional Edgardo Rebagliati 2012-2015

DISCUSION

Los principales hallazgos de este estudio muestran que
mas de un cuarto de los pacientes evaluados presenta
progresion de la ERC. Estos pacientes son aquellos
que tienen hipoalbuminemia, probablemente en relacién
a la pérdida urinaria de proteinas, usan IECAS, tienen
una funcién renal entre 45 y 60 mL/min/1,73m?, pero
principalmente, presentan mayor proteinuria.

Multiples estudios demuestran que el progreso de
la ERC, una vez establecida, depende de factores
hemodinamicos y metabdlicos, independientemente de
la causa que condujo a la pérdida de masa renal (7,
La progresién de la ERC en el tiempo no es lineal, hay
episodios prolongados de progreso lento y episodios
en la que la TFG disminuye de manera acelerada (1819,
En nuestro estudio, el 71,8% de pacientes con ERC
se estabilizé6 o mejord, lo que puede estar relacionado
a la evaluacion y seguimiento sistematizado y
multidisciplinario que estos pacientes recibieron.

Algo similar se ha encontrado en un centro nefrologico
regional en Inglaterra @ mas del 50% de los pacientes
en estadio 3, 4 y 5 aun se mantenian en el mismo
estadio luego de un afio de seguimiento. En Nueva
York @, el 64,3% de los pacientes referidos en estadio
3Avy el 27,2% en 3B permanecian en el mismo estadio
o0 habian mejorado en un seguimiento a 10 afos. En
nuestro estudio, encontramos que 40% de los pacientes
se mantenian en el mismo estadio y el 31,8% mejoro.

Ademas, hay que tomar en cuenta las caracteristicas
clinicas de los pacientes que no progresaron: mayores de

69 afios, hipertensos y con valores de proteinuria bajos
(<0,3 g/dia). Varios autores han planteado una relacién
directa entre la edad y la progresion de ERC. Zhang y
Rothenbacher ©?? realizaron una revision sistematica
de 26 estudios, para conocer la prevalencia de ERC, y
concluyeron que: a) la prevalencia media de ERC es del
7,2% en la poblacién <30 afos, mientras que en poblacion
anciana oscila entre el 23,4 y 35,8%; b) la prevalencia
varia segun el método de estimacion de TFG utilizado:
si se usa la formula MDRD es del 35,8%, si se utiliza la
férmula de Cockcroft-Gault, aumenta a 58,5%, c) Por
tanto, la deteccién exacta de ERC en grupos especiales,
particularmente en ancianos, no es exacta.

Entre los pocos estudios especificos realizados en
poblaciéon anciana, cabe nombrar el de Hemmelgarm
et al. ® en el que se describe una poblacion mayor
de 66 afos y la progresion de la ERC a lo largo de 2
afios de seguimiento, siendo esta lenta, excepto en los
pacientes diabéticos y en aquellos casos que al inicio
del seguimiento tenian una TFG menor a 30 mL/min.

El hallazgo de la macroalbuminuria como predictor de
rapida progresion de ERC también se ha descrito. En
un hospital regional de Escocia ?¥, la macroalbuminuria
fue un predictor de progresion de ERC, asi como de
menor sobrevida renal. Levin et al. ®® encontraron
que los pacientes que mas progresan son los que se
encuentran en menor estadio siempre y cuando ademas
tengan cifras altas de proteinuria.

Debido a que la progresion de ERC es muy variable, las

Guias KDIGO sugieren que si no se puede identificar a
quiénes tendran una progresion rapida, es recomendable
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evaluar simultanea y sistematicamente la TFG estimada
y la albuminuria, ambos parametros condicionan el
prondstico, ejerciendo, ademas, un efecto sinérgico 9.

En nuestro estudio encontramos una sobrevida renal de
95,5% al afio y 89,9% a los dos afios. En una cohorte
de pacientes en Colombia, con TFG<30 mL/min @,
la sobrevida renal fue de 87% al afio y 76% a los dos
anos. En un metaanalisis que incluyo mas de 1 millon de
pacientes #®, una TFG menor y una mayor proteinuria
estuvieron asociadas a menor sobrevida renal,
independientemente de otros factores. Por otro lado,
Mahdavi-Mazdeh et al. ?® demostraron que los pacientes
que son seguidos por un médico nefrélogo tienen mayor
sobrevida renal y progresion de ERC mas lenta versus
aquellos que son seguidos por un médico no especialista.

Entre las limitaciones del estudio tenemos que
no se tuvo datos completos de seguimiento para
19,3% de los pacientes elegibles. Si el prondstico de
estos pacientes fue malo, es posible que hayamos
subestimado la progresion renal. Asimismo, no pudimos
medir algunas variables potencialmente predictores de
progresion de ERC como la dieta del paciente y el nivel
de hemoglobina glicosilada. Entre las fortalezas del
estudio esta que se trata de una poblacién numerosa
en el hospital mas grande del pais, con caracteristicas
especificas en cuanto a edad y etiologia de ERC, siendo
el primer reporte de seguimiento de pacientes con ERC
sin didlisis en nuestro pais.
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