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RESUMEN

El dafio renal es una caracteristica de la enfermedad renal crénica (ERC), cuya
morbilidad es elevada y se requiere de tratamientos como la hemodialisis, cuya
eficacia y prondstico del paciente se evalia en funcion a indicadores de
laboratorio como la creatinina. En ese sentido, se disefid una cohorte
retrospectiva que tuvo por objetivo determinar el nivel de creatinina post-diélisis
en pacientes con dafio renal atendidos en el Hospital Rezola de Cariete
durante el afio 2017. Se recab6 informacion de la concentracion de creatinina
en suero antes y después de haber recibido tratamiento por hemodialisis;
ademas, se obtuvo informacién sobre el inicio de hemodialisis, hipertension
arterial, obesidad (segun IMC), anemia (segun hemoglobina), diabetes mellitus
tipo 2 (DM2, segun glicemia), hipertransaminemia (segun TGP y TGO), edad y
sexo. Se evaluaron 80 pacientes con ERC (definido segun IFG) constituidos
por varones en 66.3% y edad promedio superior a los 52 afos. La
concentracion promedio de creatinina en suero antes y después de la
hemodialisis fue de 7.1 y 2.5 mg/dL, respectivamente, presentando diferencia
significativa (p<0.05, prueba de Wilcoxon). Las medianas de creatinina en
suero antes y después de la hemodialisis también fueron comparadas segun
variables independientes, encontrandose diferencia significativa en todas las
categorias (p<0.001, prueba de Wilcoxon); a excepcion de la presencia de
hipertransaminemia y obesidad. Asi mismo, el nivel de creatinina post-dialisis
fue diferente segun la presencia de DM2 (p<0.05, prueba de Mann-Whitney).

En conclusion, el nivel de creatinina es diferente antes y después del



tratamiento por hemodialisis en pacientes con ERC atendidos en el Hospital

Rezola de Cariete durante el afio 2017.

Palabras clave: Creatinina, Dialisis, Dafo renal, Enfermedad renal crénica

(DeCS)



ABSTRACT

Kidney damage is a characteristic of chronic kidney disease (CKD), whose
morbidity is high and requires treatments such as hemodialysis, whose efficacy
and prognosis of the patient is evaluated according to laboratory indicators such
as creatinine. In this regard, a retrospective cohort was designed to determine
the level of post-dialysis creatinine in patients with kidney damage treated at the
Rezola de Carfete Hospital in 2017. Information was collected on the serum
creatinine concentration before and after after receiving treatment by
hemodialysis; In addition, information was obtained on the onset of
hemodialysis, hypertension, obesity (according to BMI), anemia (according to
hemoglobin), diabetes mellitus type 2 (DM2, according to glycemia),
hypertransaminemia (according to TGP and OGT), age and sex. We evaluated
80 patients with CKD (defined according to IFG) constituted by men in 66.3%
and average age over 52 years. The mean concentration of creatinine in serum
before and after hemodialysis was 7.1 and 2.5 mg / dL, respectively, presenting
a significant difference (p <0.05, Wilcoxon test). Serum creatinine medians
before and after hemodialysis were also compared according to independent
variables, finding a significant difference in all categories (p <0.001, Wilcoxon
test); except for the presence of hypertransaminemia and obesity. Likewise, the
post-dialysis creatinine level was different according to the presence of DM2 (p

<0.05, Mann-Whitney test). In conclusion, the level of creatinine is different
before and after treatment by hemodialysis in patients with CKD treated at the

Rezola de Cafiete Hospital during 2017.
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CAPITULO |: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. Descripcion de la realidad problematica

La enfermedad renal cronica (ERC) es un problema de salud publica mundial
gue va en aumento (1), debido a los mudltiples factores de riesgo que la
desencadenan, entre las que destacan la obesidad, el tabaquismo, hipertension
arterial (HTA) y diabetes mellitus (DM); ademas de condiciones propias del
individuo como la edad, el sexo, la raza y los antecedentes familiares de ERC
(2). En Perq, las cifras no son exactas, y segun la Direccion General de
Epidemiologia (DGE), en el afio 2016 la prevalencia de ERC ascendi6 a 16.8%,
siendo mayor en personas con DM, HTA, ancianos, mujeres y con hébitos de
consumo de alcohol (3); sin embargo las cifras han ido en incremento, a tal
punto que del afio 2002 al 2011, hubo un aumento de 4402 a 14863 personas
con ERC; siendo la proyeccién para los afios posteriores aun mayor. El
tratamiento asignado para la ERC en estadios avanzados como la insuficiencia
renal, corresponde a la hemodialisis (4), la cual es un procedimiento de dificil
acceso debido a su pobre cobertura en nuestro sistema de salud estatal,
siendo el 60% de los procedimientos cubiertos por instituciones privadas (3). La
aplicacion de la dialisis depende de la manifestacion de sintomas y signos de
ERC, y sobre todo de los valores de pruebas de laboratorio como la uremia, la
depuracion de creatinina y el indice de filtracion glomerular (IFG), que segun la
NKF (National Kidney Fundation) de los Estados Unidos, no se debe pasar de
la fase 5 de dafio renal, y el IFG debe presentar valores entre 5-10 mL/min por
1.73 m2, para dar inicio al tratamiento por dialisis (5). Sin embargo, en la

practica clinica, depende mas de la condicion de salud del evaluado, para
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proceder a un procedimiento como la didlisis, de tal modo que no existe un
consenso en la toma de decisiones en funcion al IFG. Por ultimo, es importante
considerar que el éxito o fracaso de la dialisis no depende exclusivamente del
procedimiento, sino también de diversos factores epidemiologicos que no son
tomados en cuenta (6), al momento de la evaluacién post tratamiento a los
intervenidos. Sin embargo, el IFG y la depuracion de creatinina continlan
siendo los principales indicadores de monitoreo en pacientes dializados; en ese
sentido, la valoracion de sus niveles post-dialisis en pacientes con dafio renal,

resulta crucial para definir el fracaso o éxito del tratamiento administrado.

1.2. Formulacién del problema

1.2.1. Problema principal
v ¢, Cual es el nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal

atendidos en el Hospital Rezola de Cafiete, Periodo 20177

1.2.2. Problemas secundarios

v ¢, Cual es el nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal
atendidos en el Hospital Rezola de Cariete, Periodo 2017 segun indice
de obesidad?

v ¢, Cual es el nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal
atendidos en el Hospital Rezola de Cafiete, Periodo 2017 segun la

presencia de hipertension?

v ¢, Cual es el nivel de creatinina post-didlisis en pacientes con dafio renal
atendidos en el Hospital Rezola de Cafiete, Periodo 2017 segun la

presencia de diabetes mellitus?

15



1.3.

1.3.1.

1.3.2.

¢ Cudl es el nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal
atendidos en el Hospital Rezola de Cafiete, Periodo 2017 segun la

presencia de hipertransaminemia?

Objetivos de la investigacion

Objetivo general

Determinar el nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio

renal atendidos en el Hospital Rezola de Cariete, Periodo 2017

Objetivos especificos

Comparar el nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal
atendidos en el Hospital Rezola de Cariete, Periodo 2017 segun

obesidad

Comparar el nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal
atendidos en el Hospital Rezola de Cariete, Periodo 2017 segun

hipertension

Comparar el nivel de creatinina post-didlisis en pacientes con dafio renal
atendidos en el Hospital Rezola de Cafiete, Periodo 2017 segun

diabetes mellitus

Comparar el nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal
atendidos en el Hospital Rezola de Carfiete, Periodo 2017 segun

hipertransaminemia
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1.4. Justificacion de la investigacion

1.4.1. Importancia de la investigacion

Los resultados a obtener en la presente investigacion seran importantes porque
la determinacién de la depuracion de creatinina permitira saber si el tratamiento
de didlisis tuvo éxito o no en los pacientes con enfermedad renal; y sobre todo
evidenciar si la posible normalizacién de la depuracion de creatinina se debe
estrictamente al tratamiento de didlisis, o también participan otras variables
como la presencia de diabetes mellitus, obesidad, hipertension, edad y sexo
estan asociadas a dicho desenlace. También es importante mencionar que la
evaluacion de la depuracién de creatinina se hard en un disefio pre-post
dialisis, lo cual implica abordar las mediciones en un modelo longitudinal, para
el cual se identificara si existen diferencias significativas entre sus valores,
ajustado por el resto de variables. Este analisis permitird identificar que
variables aportan cambios significativos a los valores de la depuracién de
creatinina post-dialisis, y de ese modo; a pesar de que la dialisis es un
procedimiento que se aplica en estadios finales de la ERC, la informacion
obtenida permitira concientizar a aquellos que presenten dichas variables
alteradas, dentro de un esgquema de monitoreo constante, sobre todo a
aquellos que presenten dafio renal en estadios iniciales. En ese sentido, el
estudio es relevante porque permitira evidenciar los niveles de depuracion de
creatinina después de recibir la dialisis como tratamiento en pacientes con
enfermedad renal crénica, pero ajustado por variables que puedan generar

cambios significativos en los valores de la depuracién de creatinina.
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1.4.2. Viabilidad de la investigacion

El estudio es viable de realizar ya que se dispone de una base de datos
electronica de resultados de laboratorio de los dltimos 5 afos, ademas de las
historias clinicas y fichas de evaluacion a los pacientes dializados; de tal forma
gue se podra extraer los datos necesarios para la ejecucion del proyecto.
También se cuenta con un registro detallado de los procesos de control de
calidad interno en el laboratorio, lo que asegura la confiabilidad de los
resultados. Finalmente, se cuenta con el apoyo de un equipo multidisciplinario,
encabezado por un médico nefrélogo quien formara parte de la evaluacion del

instrumento para garantizar validez de este.

15. Limitaciones del estudio

Ya que existe un numero limitado de pacientes que reciben la hemodialisis, la
potencia del estudio no alcanz6 un valor ideal (100%); sin embargo, estuvo por
encima del minimo permisible (80%), lo que aseguré no cometer error tipo 2.
Un aspecto que pudo generar cambios en la concentracion de creatinina y que
no se incluyo en el estudio fue el registro de la dieta que tuvieron en los ultimos
2 meses previos al procedimiento de dialisis, ya que las historias clinicas de los

pacientes no incluian evaluacién nutricional.

18



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes de lainvestigacion

2.1.1. Antecedentes Internacionales

Janmaat et al. (Holanda, 2017) realizaron la investigacion titulada: “Effect of
glomerular filtration rate at dialysis initiation on survival in patients with
advanced chronic kidney disease: what is the effect of lead-time bias?”, y
examinaron el efecto del IFG en el inicio de la dialisis sobre la supervivencia en
1143 pacientes con ERC, y el papel del sesgo de tiempo de anticipacion en el
mismo. Los resultados mostraron que sin correccion en el tiempo de entrega,
no hubo diferencia entre los iniciadores de dialisis temprano y tardio en funcion
del IFG (HR: 1,03, 1C95: 0,81-1,3). Sin embargo, después de la correcciéon del
tiempo de entrega, el inicio temprano mostrdé una desventaja de supervivencia
(HR: 1.1,IC95: 0.82-1.48 y HR: 1.33, IC95: 1.05-1.68). El sesgo en el tiempo de
entrega no solo es un problema metodoldgico, sino que también tiene un
impacto clinico al evaluar la funcion renal éptima para iniciar la didlisis. Por lo
tanto, es extremadamente importante corregir el sesgo de tiempo de entrega.
Teniendo en cuenta el sesgo en el tiempo de espera, este estudio controlado
mostr6é que el inicio temprano de la didlisis (IFG > 7.9 mL/min/1.73 m?) no se
asocié con una mejora en la supervivencia. Basado en la funcién renal, este
estudio sugiere que en algunos pacientes, la didlisis podria iniciarse incluso

mas tarde que un IFG <5.7 ml/min/1.73 m? (6).
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Ramspek et al. (Holanda, 2017) realizaron la investigacion titulada: “Pre-
dialysis decline of measured glomerular filtration rate but not serum creatinine-
based estimated glomerular filtration rate is a risk factor for mortality on
dialysis”, y evaluaron pacientes con funcién renal baja, comparando la
mortalidad por dialisis en aquellos con una disminucién rapida del IFG medido
en contraste con una disminucion rapida del IFG calculado. Los pacientes con
una disminucion rapida del IFG medido tenian un mayor riesgo de mortalidad
en didlisis: HR crudo: 1.84; 1C95: 1,13-2,98, HR ajustado: 1.94; IC95: 1.11-3.36.
Por el contrario, no se encontré asociacion entre una disminucion rapida del
IFG calculado en la fase predialisis y la mortalidad en dialisis: HR crudo: 1,20;
IC95: 0,75-1,89, HR ajustada: 1,14; IC95: 0,67-1,94. Este estudio demuestra la
importancia de la disminucién de IFG medido, en oposicion a la disminucién de
IFG calculado en pacientes con funcion renal baja, y proporciona incentivos
para mediciones repetidas de IGF medido en pacientes en cuidados para

predialisis (7).

Prasad et al. (India, 2017) realizaron la investigacion titulada: “Measured
Glomerular Filtration Rate at Dialysis Initiation and Clinical Outcomes of Indian
Peritoneal Dialysis Patients” y compararon los resultados de pacientes indios
iniciados en dialisis con diferente funcion renal residual (FRR), medida por el
método de aclaramiento urinario de 24 horas. Se siguieron prospectivamente
un total de 352 pacientes incidentes que comenzaron con la dialisis ambulatoria
como la primera modalidad de terapia de reemplazo renal. Los pacientes se
clasificaron en tres grupos segun IFG al inicio de la dialisis (<5,> 5-10 y> 10

mL/min/1,73 m?). La supervivencia del paciente y la supervivencia de la técnica
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se compararon entre los tres grupos. Pacientes con IFG <5 mL/min/1.73 m?
tuvieron un HR: 3.42, 1IC95: 1.85-6.30, y > 5-10 mL/min/1.73 m? (HR: 2.16,

IC95: 1.26-3.71), tuvieron mayor riesgo de mortalidad en comparacién con
aquellos con tasa de filtracion glomerular > 10 mL/min/1.73 m2 Cada
incremento de 1 mL/min/1,73 m? en la tasa basal de IFG se asocié con un 10%
menos de riesgo de muerte (HR: 0,90; IC 95: 0,85-0,96). La supervivencia de la
técnica fue pobre en aquellos con un IFG inicial de <5 mL/min/1,73 m? en
comparacién con otras categorias. La FRR al inicio fue también un factor
importante para predecir el estado nutricional al afilo de seguimiento. Para
concluir, el inicio de la didlisis a aquellos con un IFG basal inferior se asocia
con una peor supervivencia del paciente y de la técnica en pacientes con

enfermedad renal (8).

Xie et al. (US, 2016) realizaron la investigacion titulada: “Estimated GFR
Trajectories of People Entering CKD Stage 4 and Subsequent Kidney Disease
Outcomes and Mortality” y evaluaron 26246 pacientes debutantes en fase 4 de
ERC y fueron seguidos hasta alcanzar tratamiento de dialisis o muerte. El
modelado del grupo de clase latente y la caracterizacién funcional sugieren la
presencia de 3 clases de trayectoria distintas: clase 1 (72%), disminucién lenta
consistente con cambio absoluto del IFG de -2.45 (IQR, -3.89 a -1.16)
mL/min/1.73 m? por afo; clase 2 (18%), disminucién rapida constante y cambio
del IFG de -8.60 (IQR, -11.29 a -6.66) mL/min/1.73 m? por afio; y clase 3 (10%),
declive temprano o no declive y tardio con cambio de IFG de -0.4mL/min/1.73
m?2 por afio en los afios 1 a 3y -7.98 y -21.36 mL/min/1.73 m? por afio en los

afios 4 y 5, respectivamente. Durante 4.34 afios de seguimiento, 9.809 (37%)
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pacientes tuvieron el resultado combinado de enfermedad renal y 14.550 (55%)
pacientes murieron. Comparado con el grupo de referencia (clase de
trayectoria 1), los valores de riesgo de 1 afio para el resultado combinado de
ERC para las clases de trayectoria 2 y 3 fueron 1.13 (IC 95%, 1.05-1.22) y 0.67
(IC 95%, 0.59-0.75) , mientras que los HR para el riesgo de muerte a un afio
para las clases 2 y 3 fueron 1.17 (IC 95%, 1.10-1.28) y 1.29 (IC 95%, 1.18-
1.42), respectivamente. El riesgo a un afio de enfermedad renal compuesta fue
32% y fue 42% mas probable que el riesgo de muerte en las clases de
trayectoria 1 y 2, respectivamente, mientras que el riesgo de muerte fue 67%
mas probable que el riesgo de enfermedad renal compuesta resultado en la
clase de trayectoria 3. Los resultados sugieren que el patron de la trayectoria

de IFG informa el riesgo de resultados de enfermedad renal y muerte (9).

Crews et al. (US, 2014) realizaron la investigacion titulada: “Comparative
effectiveness of early versus conventional timing of dialysis initiation in
advanced CKD” y compararon la efectividad de la iniciacién de terapia de
didlisis temprana versus tardia (convencional) en la enfermedad renal crénica
avanzada (ERC). La poblacion de estudio consisti6 en 652 pacientes que
cumplian los criterios de inclusion. La mayoria (71.3%) de la poblacién del
estudio no inici¢ terapia de didlisis durante el seguimiento. Los pacientes que
no iniciaron el tratamiento de dialisis (n = 465) eran mayores, tenian mas
probabilidades de ser blancos y tenian perfiles de laboratorio mas favorables
gue los que comenzaron el tratamiento de dialisis. En general, 146 iniciaron
didlisis precozmente y 80 tuvieron IFG menores a 10 mL/min/1.73m2. Muchos

participantes (n=426) fueron censurados antes de alcanzar una estrategia de
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tratamiento clara y se consideraron no declarados. No hubo una diferencia de
supervivencia estadisticamente significativa para la estrategia de inicio
temprano en comparacion con la iniciacion tardia (OR: 0.85; IC95: 0,65-1,11).
En los pacientes con ERC avanzada, el momento del inicio del tratamiento de
dialisis no se asoci6 con la mortalidad al tener en cuenta el sesgo del tiempo de
entrega y el sesgo de supervivencia (10).

Yang et al. (US, 2014) realizaron la investigaciéon titulada: “Association of
kidney disease outcomes with risk factors for CKD: findings from the Chronic
Renal Insufficiency Cohort (CRIC) study” y realizaron una cohorte de 3939
participantes con ERC leve a moderada. El promedio de IFG fue de 44.9
mL/min/1.73 m?2, Las tasas anuales de muerte, ERC terminal e IFG a la mitad
fueron 2.5%, 4.0% y 6.1%, respectivamente, durante un seguimiento promedio
de 5.4 afios. Las asociaciones entre los factores de riesgo y los eventos de
ERC terminal e IFG fueron similares en diferentes definiciones. Sin embargo,
estas asociaciones fueron sustancialmente diferentes de aquellas con muerte.
Las HR para ERC terminal, IFG a la mitad y muerte en la categoria mas alta en
comparacién con la mas baja en proteinuria fueron 11.83 (IC95: 8.40-16.65),

11.19 (IC95: 8.53-14.68) y 1.47 (1C95: 1.10- 1.96), respectivamente (11).

2.1.2. Antecedentes nacionales

Desafortunadamente en Peru, los estudios publicados no incluyen disefios
longitudinales como las cohortes para seguimiento en pacientes con ERC. Sin
embargo, hay numerosas publicaciones descriptivas que ponen en evidencia la

problematica asociada a ERC.



Francis et al. (Lima, 2015), realizaron la investigacion titulada: “Burden of
chronic kidney disease in resource-limited settings from Peru: a population-
based study”, y evaluaron 404 habitantes de Lima y Tumbes con una edad
promedio de 54,9 afios siendo la mitad varones, encuentra una prevalencia de
ERC de 16,8% (95% IC 13,5-20,9%) usando el IFG calculado y albuminuria. La
prevalencia fue mayor en Lima que en Tumbes (20,7% vs 12,9%) y estuvo
asociada a mayor edad, sexo femenino, diabetes, hipertension, residir en Lima

y mayor tercil de riqueza (12).

Herrera-Aflazco et al. (Lima, 2014) realizaron la investigacion titulada:
“Caracteristicas clinicas de los pacientes diabéticos que acuden por primera
vez a una consulta nefrolégica en hospitales publicos de Lima” y evaluaron
pacientes diabéticos atendidos en su primera consulta nefrolégica en hospitales
publicos de Lima, encuentra que el 81,5% de los pacientes evaluados no
referia haber tenido una evaluacién previa de la funcion renal y del 18,5% que

la tuvo, el 40,5% la tuvo hacia méas de un afio (13).

Meneses-Liendo et al. (Lima, 2011) realizaron la investigacion titulada:
“Sobrevida en hemodialisis segun el periodo de ingreso de pacientes entre
1982 y 2007 en Lima” y estimaron que en su anadlisis de mortalidad de una
poblacién prevalente en Hemaodialisis en un centro privado en Lima adscrito a
EsSalud, refiere que la principal causa de ERC entre sus pacientes es la GNC
primarias con 32%, seguido de la DM con 22% y la uropatia obstructiva (UPO)

y nefritis tubulo intersticial con 13% (14)
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2.2. Bases tebdricas

2.2.1. Enfermedad renal crénica (ERC)

La ERC es un problema de salud que puede inducir enfermedad renal en fase
terminal (ERT), aumentando la morbilidad y la mortalidad por enfermedad
cardiovascular (ECV). Segun los registros nacionales publicados por la DGE, la
ERC presenta una prevalencia superior al 15% en grupos de riesgo, como son
las personas de tercera edad; ademas, su incremento ha sido progresivo en los
ultimos afios, y se estima que alcance una prevalencia de 20.7% para el afo
2050 (3). La ERC se define como el dafio renal o la tasa de filtracién glomerular
inferior a 60 mL/min durante tres meses 0 mas, lo cual lleva a una acumulacion

de urea y otras sustancias quimicas en la sangre (15).

La ERC esté asociada con la disminucion de la funcién renal relacionada con la
edad, acelerada en la hipertension, la diabetes, la obesidad y los trastornos
renales primarios (16). Hay una relacién inversa gradual entre el riesgo de ECV
y el IFG que es independiente de la edad, el sexo y otros factores de riesgo
(17). La disminucion de la funcién renal es un predictor de hospitalizacion (18),
disfuncion cognitiva (19) y mala calidad de vida (20). La carga de atencién
médica es mas alta en las primeras etapas de la ERC, debido a la mayor

prevalencia, que afecta a alrededor del 35% de los mayores de 70 afios (16).

La ERC se define por indicadores de dafio renal o por la presencia de
proteinuria (comunmente usando la relacion de albumina/creatinina) y la

funcidén renal disminuida (por debajo de los umbrales de IFG estimados a partir
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de la concentracion de creatinina sérica); estas recomendaciones son
brindadas por la Kidney Outcomes Quality Initiative (KDOQI) de los Estados
Unidos (21), institucion que el Ministerio de Salud de nuestro pais, toma como

referencia para la elaboracién de las guias de diagnéstico clinico de ERC.

La Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) clasifica ademas a las
personas con bajo IFG de la siguiente manera: IFG de 30 a 60 mL/minuto como
etapa 3; IFG de 15 a 30 mL/minuto como etapa 4; y IFG <15 mL/minuto o una
necesidad de didlisis como ERC en etapa 5. Por el contrario, el término
insuficiencia renal crénica por lo general excluye a las personas tratadas con
didlisis o trasplante, para quienes usan comunmente el término enfermedad

renal en etapa terminal (22).

2.2.2. Factores de riesgo de la ERC

La identificacién de factores de riesgo de la ERC es clave en el tratamiento de
la misma, a fin de evitar su progresion hacia estadios terminales. En ese
sentido, es importante sefalar que la ERC presenta los siguientes factores de

riesgo:

a. Factores genéticos
Algunas investigaciones han identificado multiples loci de susceptibilidad para
el IFG, estimados a partir de la creatinina y cistatina, evaluando un gen llamado
uromodulina, el cual se determina la codificacion de la proteina de Tamm-

Horsfall y se asocia a diferencias en la funcion renal (23).
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Otra mutacion identificada se relaciona con el gen APOL1. Se demuestra un
patron de herencia autosomico recesivo y se asocia con un riesgo
sustancialmente mayor de ERC (con un riesgo 10 veces mayor de ERC debido
a glomeruloesclerosis focal y 7 veces mayor de riesgo a ERC debido a
hipertension). Las mutaciones de APOL1 se encuentran exclusivamente en

individuos de ascendencia africana y los hacen mas propensos a la ERC (24).

a. Historia familiar

Una investigacion evaluo a pacientes dializados entre 1995 y 2003, y se invitd a
gue completaran un cuestionario voluntario sobre sus antecedentes familiares
de ERC. Después de la exclusion de pacientes con ERC debido a trastornos
hereditarios y causas urologicas, casi el 23% de los pacientes con didlisis
incidente tenian parientes cercanos con ERC. Por lo tanto, se recomienda
evaluar a los familiares de alto riesgo de aquellos con ERC, en un intento para

prevenir cualquier enfermedad renal (25).

b. Sexo

Se ha demostrado que la ERC es mas frecuente en varones. Un estudio reveld
que, de 107192 individuos evaluados y monitoreados durante 10 afos, los
varones presentaron un riesgo de 1.41 veces mas de desarrollar ERC en

comparacion a las mujeres (26).

c. Raza
Diversos estudios han confirmado que los afroamericanos presentan mayor

riesgo de ERC en comparacion a los caucasicos; ademas que los

27



afroamericanos presentan 10 veces mas riesgo de hipertension asociada a

ERC (27).

d. Edad

La funcion renal disminuye con la edad tanto en hombres como en mujeres.
Entre los adultos mayores, mas de la mitad generalmente presentan estadios
de ERC 3-5 (con IFG < 60 mL/min por 1.73 m?) segun el KDOQI. Por lo tanto,
la poblacién de edad avanzada es mas propensa a desarrollar ERC después

de varios episodios renales (28).

e. Bajo peso al nacer

Se ha demostrado que existe un aumento en el niumero de nefronas en
257,426 glomérulos por kg aumenta en el peso al nacer. El bajo numero de
nefronas conduce a hipertensién intraglomerular e hiperfiltracibn en las
nefronas disponibles y una tasa de filtracion glomerular mas baja y una mayor

proporcion de albumina a creatinina en la orina (29).

f. Obesidad

Uno de los factores de riesgo mas importantes, pero modificables para la ERC
es la obesidad. La hipertrofia e hiperfiltracion glomerular puede acelerar la
lesion renal al aumentar la tension de la pared capilar de los glomérulos y
disminuir la densidad de podocitos. Se ha demostrado que personas entre 18 y
74 con ERC cuya creatinina sérica excede los 3,4 mg/dL (hombres) o 2,8
mg/dL (mujeres), tuvieron una asociacion significativa entre sobrepeso (indice

de masa corporal (IMC) >25 kg / m?) a los 20 afios y un exceso de riesgo tres
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veces mayor para ERC, en comparacién con un IMC <25 kg / m2. La obesidad
(IMC >30 kg / m?) entre los hombres y la obesidad morbida (IMC 235 kg/m?)
entre las mujeres en cualquier momento de la vida se relaciona con aumentos

de tres a cuatro veces en el riesgo de ERC (30).

La obesidad puede contribuir a la patogénesis del dafio renal a través de la
inflamacion, el estrés oxidativo, la disfuncion endotelial, el estado
protrombdético, la hipervolemia y los trastornos de las adipocinas. Ademas del
alto IMC, llevar exceso de peso alrededor del abdomen esta relacionado con un
mayor riesgo de ERC. Se ha encontrado que, en analisis multivariados, la
relacion cintura-cadera mas alta estd asociado con menor IFG, menor flujo
efectivo de plasma renal y mayor fraccion de filtracion, incluso después del

ajuste por sexo, edad, presion arterial media e IMC (31).

g. Tabaquismo

Fumar puede aumentar el riesgo de ERC a través del estado proinflamatorio,
estrés oxidativo, cambio protrombotico, disfuncién endotelial,
glomeruloesclerosis y atrofia tubular. Un estudio evidencié que fumar cinco
cigarros por dia se asocio con un aumento en la creatinina sérica mayor a 0.3

mg/dl en un 31% (32).
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h. Nefrotoxinas
El alcohol y las drogas recreativas se han relacionado con la progresion de la
CKD, asi como con el uso excesivo de analgésicos y la exposicién a metales

pesados, entre los que destacan el cadmio y arsénico (33).

i. Diabetes Mellitus (DM)

La DM es la principal causa de ERC y enfermedad renal terminal tanto en
paises desarrollados como en desarrollo (34). Los mecanismos que conducen
a la enfermedad renal en la diabetes incluyen lesién por hiper filtracion,
productos finales de glicosilacion avanzada y especies reactivas de oxigeno. A
nivel molecular, numerosas citocinas, factores de crecimiento y hormonas
como el factor de crecimiento transformante beta y la angiotensina Il causan

cambios patoldgicos asociados con nefropatia diabética (35).

El 8% de los nuevos pacientes con DM-2 ya tienen proteinuria en el momento
del diagndstico. Entre los que inicialmente estan libres de proteinuria, el riesgo
a 20 afos de nefropatia diabética es del 41%. Después del inicio de la
proteinuria, el riesgo de 10 afos subsiguiente de la ERC progresiva es del
11%. Por lo tanto, aproximadamente la mitad de los pacientes con DM-2
desarrollaran nefropatia y el 10% de estos individuos experimentaran una

pérdida progresiva de la funcion renal (35).

j. Hipertension
La hipertension ha sido durante mucho tiempo un factor de riesgo definido tanto

para ERC. La hipertensién sistémica se transmite a la presién capilar intra
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glomerular que conduce a glomeruloesclerosis y pérdida de la funcion renal;
por lo tanto, se ha informado un riesgo variable de alteracién de la funcién renal

entre sujetos hipertensos (35).

La hipertension generalmente se diagnostica entre los 25 y los 45 afios, pero la
disfuncién renal manifiesta no se desarrolla a menos que el paciente sufra al
menos 10 afios de hipertension incontrolada. Un estudio determind el riesgo
relativo ajustado de alcanzar la ERC, la cual fue de 1,9 para una presion
arterial normal-alta, 3.1 para estadio |, 6.0 para estadio Il, 11.2 para estadio Il y
22.1 para hipertension en estadio IV (36). Los antecedentes de enfermedad
cardiovascular, hiperlipidemia, sindrome metabdlico, virus de hepatitis C,
infeccidon por virus de inmunodeficiencia humana y malignidad son ain mas

factores de riesgo para la ERC (2).

2.2.3. Indicadores de ERC

La estimacion de la funcién renal se evalla comunmente utilizando la
concentracion de creatinina en sangre, el nivel de nitrégeno ureico en sangre
(BUN) vy el analisis de orina. Sin embargo, la acumulacion de evidencias ha
demostrado que estos biomarcadores no son Optimos para detectar la
enfermedad renal en etapas tempranas. El KDIGO recomienda que la ERC se
diagnostique, clasifique y clasifique segun el IFG (21). En la practica clinica, el
IFG es crucial para el diagnaostico, el tratamiento, la administracion de farmacos
y el pronéstico, ademas de su utilidad para la investigacion y la salud puablica.
El IFG es el volumen de liquido filtrado de los capilares glomerulares en la

capsula de Bowman por unidad de tiempo. Los valores de IFG se asocian con
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la edad, sexo y superficie corporal y son de 120 y 130 mL/min por 1,73 m? en
hombres y mujeres jovenes, respectivamente (el IFG disminuye con la edad)

(37).

a. Indice de filtracion glomerular (IFG)

Dadas las limitaciones de la creatinina como marcador de la funcién renal, se
han venido implementando ecuaciones que busquen la prediccion del
comportamiento del IFG (dado que su medicién real, solo se logra incorporando
compuestos marcados que pasen por glomérulos y sean medidos en orina), a
partir de marcadores de filtracion enddgenos sin la necesidad de un calculo de
aclaramiento (22). El IFG puede ser estimado utilizando compuestos

enddgenos tales como la creatinina y la cistatina.

La creatinina deriva de la degradacion de la creatina y se filtra libremente pero
no se reabsorbe ni se metaboliza; sin embargo, un porcentaje significativo de
creatinina en la orina se deriva de la secrecion tubular proximal (37). Uno de los
requisitos para utilizar ecuaciones de estimacién basadas en creatinina es la
funcién renal estable. Ademés, los determinantes no asociados al IFG, como la
variacion en la produccion asociada a la ingesta dietética o los cambios en la
masa muscular, la variacion en la secrecion tubular y la excrecion de creatinina
extrarrenal (asociada con la enfermedad renal avanzada) deben ser
considerados al utilizar creatinina (22).

Otro factor importante que limita la precisibon de las ecuaciones es la
variabilidad en la medicidén de creatinina. Por ejemplo, un estudio que examiné

muestras congeladas de 554 participantes, la creatinina fue medida por
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diferentes ensayos, y se obtuvo un cambio en promedio de 0.23 mg/dL. Esta
diferencia puede dar como resultado variaciones sustanciales en la estimacion
del IFG (38). El reconocimiento de que pequefias variaciones en la creatinina
se traducen en cambios significativos en la funcién renal ha llevado a
estandarizar las determinaciones de creatinina en la mayoria de los
laboratorios clinicos. En el afio 2006, se introdujo un método estandar como
referencia y se utiliz6 en combinacion con el método de espectrometria de
masas con dilucion isotdpica para lograr un mejor consenso entre los métodos

(39).

En el caso de la cistatina C, esta ha salido a la luz como otro marcador de la
funcion renal durante la ultima década. Sin embargo, su uso clinico en todo el
mundo sigue siendo limitado en comparacion con el de la creatinina (40). La
cistatina C es una proteina no glicosilada producida por todas las células
nucleadas, se filtra libremente, reabsorbe y metaboliza por completo en las
células tubulares y, por lo tanto, no se somete a la secrecion tubular (41).
Comparado con la creatinina, la cistatina C tiene una tasa de produccion mas
estable, con menos intravariabilidad; sin embargo, los niveles séricos de
cistatina C también estan influenciados por factores determinantes no
relacionados con el IFG, como la enfermedad tiroidea no controlada, el uso de
corticosteroides, la edad, el sexo, la etnia, el tabaquismo y el tejido adiposo

(42).

Dado que la estimacién del IFG es calculada a partir de la creatinina o cistatina

C, se han desarrollado muchas ecuaciones para el IFG, incluyendo ademas
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variables demogréficas y clinicas. Las ecuaciones mas comunmente utilizadas
incluyen la propuesta por Cockroft Gault (43), MDRD (44) y CKDEPI (45).
Aunque, desde la estandarizacion de la creatinina, la ecuacion de Cockroft

Gault apenas se utiliza en la practica clinica.

b. Nitrégeno uréico en sangre (BUN)

El BUN aumenta a medida que disminuye el IFG, pero es menos valioso que la
creatinina, ya que el BUN puede variar independientemente del IFG. La tasa de
produccién de urea no es estable y aumenta con las dietas ricas en proteinas o
la degradacion de los tejidos, como sangrado, trauma muscular o
administracion de esteroides. Por otro lado, una dieta con muy baja proteina o
insuficiencia hepatica puede disminuir la BUN sin afectar la tasa de filtracion

glomerular (22).

c. Beta 2 microglobulina (B2M)

La B2M es una molécula pequeiia de 11.8 kDa y constituye un HLA clase |,
estad presente en todas las células nucleadas en el cuerpo y la tienen una gran
cantidad de células inmunes como linfocitos y monocitos. Tiene la
caracteristica de que se filtra liboremente en los glomérulos y se reabsorbe y
metaboliza en el tdbulo proximal. Los niveles de B2M son elevados en la
enfermedad renal, ademas de otras afecciones como malignas, autoinmunes,
infecciones y envejecimiento. Existen datos para demostrar que el plasma B2M
es un buen marcador endogeno del IFG y que, en el contexto de la disminucién
dl IFG, el aumento de B2M en suero ocurre antes que la creatinina en sangre

(46).
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d. Albuminuria

La tasa de excrecion de albumina puede determinarse en muestras de orina de
24 h o en orinas puntuales. Los aumentos deben confirmarse en al menos dos
de tres muestras, dentro de un periodo de 3 a 6 meses. La microalbuminuria, o
nefropatia incipiente, se define como una tasa de excrecion de albumina de 20-
200 pg/min en muestras cronometradas, o 30-300 mg/24 h en muestras de 24
h, sin embargo, las colecciones puntuales son lo suficientemente precisas
como para reemplazar las colecciones de 24 h y estas ahora son fuertemente
recomendados por las pautas mas recientes (15). Los valores correspondientes
gue definen la microalbuminuria en una muestra de orina son las tasas de
excrecion de albumina > 30 mg/24 h o una relacion albamina-creatinina de 30-
300 mg/g (0.3-3 mg/mmol). Los valores mas altos indican macroalbuminuria,

también llamada nefropatia clinica (22).

2.2.4. Didlisis como tratamiento de la ERC

La dialisis utiliza un flujo a contracorriente para lograr la eliminacién
extracorpérea de los productos de desecho de la sangre, incluida la urea, la
creatinina y el agua libre, cuando los rifilones estan en un estado de falla. Los
dializadores son parte del equipo de filtro utilizado en la didlisis; sus paredes de
fibra hueca estan hechas de una membrana semipermeable. La dialisis de alto
flujo y el bajo flujo se distinguen en funcién del tamafio de poro y el area de
fibra, que permite la eliminacién efectiva de toxinas y fluidos urémicos. Los
procedimientos de didlisis son rutinariamente especificos del paciente e

implican una prescripcion detallada por parte del nefrélogo, que incluye la
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frecuencia, la duracion de cada tratamiento, las tasas de flujo de la sangre y la

solucién de didlisis, y el tamafio del dializador (47).

En 2006, la National Kidney Foundation de los Estados Unidos, sugirid que se
considerara el inicio de la dialisis antes de la ERC en estadio 5 (IFG estimado <
15 mL/min por 1.73 m?), si los sintomas estaban relacionados con ambas
comorbilidades y el nivel de funcion renal residual. Las pautas se basaron en
informacion observacional existente y nunca abogaron por iniciar la didlisis a un
valor especifico del IFG estimado (21). Sin embargo, los estudios realizados
desde 2001 no han mostrado ningun beneficio de supervivencia con el inicio de
la hemodidlisis a valores mas altos de la tasa de filtracion glomerular estimada

(48).

2.3. Definicién de términos béasicos

o Creatinina: es una sustancia derivada de la degradacién de la creatina a
nivel de las células musculares. Es un simple residuo organico que
normalmente se elimina por la orina después de pasar a través de los
rifiones.

o Dafio renal: es una condicidbn evidenciada por la alteracibn de un
indicador biolégico a nivel renal.

o Depuracion de creatinina: es un método muy preciso para determinar la
capacidad de filtrado de los rifiones y expresa la cantidad de plasma
sanguineo por unidad de tiempo liberada de una determinada mezcla de

sustancia.

36



Dialisis: es un proceso mediante el cual se extraen las toxinas y el exceso
de agua de la sangre, y que se utiliza como terapia renal sustitutiva tras la
pérdida de la funcion renal en personas con fallo renal.

Hipertension: es un trastorno en el que los vasos sanguineos tienen una
tension persistentemente alta, lo que puede dafarlos.

Marcador bioldgico: es aquella sustancia utilizada como indicador de un
estado biologico. Debe poder medirse objetivamente y ser evaluado como
un indicador de un proceso biolégico normal, estado patogénico o de
respuesta a un tratamiento farmacoldgico.

indice de filtracion glomerular: es el volumen de fluido filtrado por unidad
de tiempo desde los capilares glomerulares renales hacia el interior de la
capsula de Bowman. Normalmente se mide en mililitros por minuto
(ml/min).

Insuficiencia renal: es el dafio transitorio o permanente de los rifiones, que
tiene como resultado la pérdida de la funcion normal del rifidn, y por ende
la incapacidad para eliminar productos nitrogenados de desecho,

Uremia: es el sindrome clinico debido a una acumulacién en la sangre de
sustancias nitrogenadas que normalmente se eliminan por la orina y que

se produce a causa de una insuficiencia renal.
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CAPITULO lll: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

31 Formulacion de hipétesis

3.1.1. Hipotesis principal

Hipotesis nula: El nivel de creatinina antes de la didlisis es igual al nivel de
depuracion de creatinina después de la didlisis en pacientes atendidos en el

Hospital Rezola de Cafiete, periodo 2017

Hipétesis alterna: El nivel de creatinina antes de la dialisis es diferente al nivel
de depuracion de creatinina después de la dialisis en pacientes atendidos en el

Hospital Rezola de Cafiete, periodo 2017

3.1.2. Hipdtesis especificas
v El nivel de creatinina post-dialisis es diferente en pacientes con dafio

renal atendidos en el Hospital Rezola de Cafiete, Periodo 2017 segun obesidad

v El nivel de creatinina post-didlisis es diferente en pacientes con dafio
renal atendidos en el Hospital Rezola de Carfiete, Periodo 2017 segun

hipertension

v El nivel de creatinina post-didlisis es diferente en pacientes con dafio
renal atendidos en el Hospital Rezola de Cariete, Periodo 2017 segun diabetes

mellitus

38



v El nivel de creatinina post-dialisis es diferente en pacientes con dafio
renal atendidos en el Hospital Rezola de Cafiete, Periodo 2017 segun

hipertransaminemia
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32.  Variables y operacionalizacion

DEFINICION VALOR TECN. E
VARIABLE INDICADOR ESCALA
OPERACIONAL FINAL INSTRUM.
Dependiente: | Nivel de Creatinina en .
o Pre:...mg/dL | Numérica
Creatinina suero expresada en mg/dL ]
Post.... mg/dL | de razén
mg/dL
) Referido a la primera ) ]
Independiente: _ . Presencia o 1° vez (0) Nominal
L . dialisis que recibe un ) o
Inicio de dialisis ) ausencia >1° vez (1) dicotomica
paciente con ERC
Valores de PAD y ] )
) . _ Presencia o No (0) Nominal
Hipertension PAS superiores a 90 . ) o
ausencia Si (1) dicotomica
y 140 mm/Hg
Valor del IMC . .
] ] Presencia o No (0) Nominal
Obesidad superior a 29.99 i . .
ausencia Si (1) dicotomica
kg/m?Z
Valores de
hemoglobina en ] )
] ) Presencia o No (0) Nominal )
Anemia varones y mujeres ] . . Ficha de
ausencia Si (1) dicotémica .
menores a 14y 13 recoleccion
g/dL, respectivamente de datos
Valor de glicemia
i basal en ayunas de Presencia o No (0) Nominal
Diabetes ) ) _ ) )
12 horas superior a ausencia Si(1) dicotémica
126 mg/dL
Hiper Valor de TGPy TGO Presencia o No (0) Nominal
transaminemia | superior a 31y 30 U/L ausencia Si (1) dicotomica
Diferencia entre la
fecha de evaluacién y _
Segun el nimero Numeérica
Edad la fecha de o ...afos _
o de afios vividos discreta
nacimiento,
expresada en afios
Caracteristica )
. ) Segun rasgo Varén (0) / Nominal
Sexo bioldgica del n . .
fenotipico Mujer (1) dicotémica
evaluado

Elaboracién propia: IMC: indice de masa corporal, PAD: Presion arterial diastélica, PAS: Presion arterial

sistolica, TGP: Transaminasa glutamico pirtvica, TGO: Transaminasa glutamico oxalacética




4.1. Disefio de lainvestigacién

4.1.1. Tipo de investigacion

Segun Roberto Hernandez Sampieri et al. en su libro “Metodologia de la

Investigacion, 19977, los tipos de investigacion se pueden clasificar:

- Segun la manipulacion de la variable
Estudio observacional: Los datos fueron colectados tal cual se comportaron en
la poblacién de estudio, y no hubo manipulacién de la variable independiente

principal, ni en el resto de las variables de estudio.

- Segun la fuente de toma de datos
Retrospectivo: Los datos fueron recolectados a partir de la revision de historias
clinicas e informes de laboratorio de pacientes con ERC y que han recibido

tratamiento por didlisis en el Hospital Rezola de Cafiete durante el afio 2017.

- Segun el numero de mediciones

Longitudinal: Ya que para comparar los niveles de creatinina antes y después
de la didlisis, se requiri6 de un analisis pre-post en un modelo bivariado, asi
como por cada categoria de comparacion (obesidad, diabetes, hipertension

arterial, entre otros).

— Segun el tratamiento estadistico de las variables
Analitico: La propuesta de estudio buscé determinar y comparar

probabilisticamente los niveles de creatinina antes y después de la dialisis en
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pacientes con ERC, de tal modo que se evidencié si el tratamiento generd

cambios significativos en dicho marcador de dafio renal.

4.1.2. Nivel de Investigacion

Nivel Relacional: ya que el estudio buscd mediante la comparacién, conocer si
el tratamiento de didlisis generé un cambio significativo en los valores de
creatinina, y de ese modo saber de modo aproximado el éxito o fracaso del
tratamiento, intentado ajustar dichos valores en funcion a posibles variables

gue generen influencias significativas.

4.1.3. Disefio:

El disefio del estudio presenté un enfoque cuantitativo, dado que el abordaje
estadistico sobre el comportamiento de las variables requiri6 analisis
probabilistico en modelos bivariados, y como es conocido, la teoria de las
probabilidades se encuentra basada en modelos mateméaticos que requieren el
analisis de numeros, por ende, de variables que tengan un comportamiento

cuantitativo.

4.1.4. Método

Se utilizo el método hipotético-deductivo, a traveés de observaciones realizadas
de casos particulares se plantea un problema. Este llevé a un proceso de
induccion que remite el problema a una teoria para formular una hipotesis, que
a través de un razonamiento deductivo intento validar la hipétesis (decisiones

estadisticas para aceptar o rechazar las hipotesis de investigacion).
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4.2. Disefio muestral

4.2.1. Poblacion de estudio
Estuvo constituido por todos los pacientes que fueron diagnosticados con ERC

y hemodializados (N=80) durante el afio 2017 en el Hospital Rezola de Cariete.

4.2.2. Criterio de Inclusion:

v Pacientes de ambos sexos y edades indistintas.

v Pacientes con diagndstico de ERC

v Pacientes hemodializados

v Pacientes con valores del IFG antes y después de la dialisis
4.2.3. Criterio de Exclusion:

v Pacientes con trasplante de rifién

v Paciente con proceso carcinogénico

424, Determinacion del tamarfio de la muestra

Ya que se incluyeron a todos los pacientes hemodializados del afio 2017
(N=80), no se calculé6 el tamafio de muestra, pero si la potencia estadistica para
controlar el error tipo 2 (beta). En ese sentido, se utilizd el programa epidat
version 4.2, utilizando el médulo de comparacién de medias emparejadas (pre-

post), y asumiendo los siguientes valores:
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Cantidad de pacientes a evaluar 80
Diferencia de promedios a detectar 20 L/min
Desviacion estandar de las diferencias 10 L/min
Nivel de confianza 95 %
Potencia estimada 100%

Observacion: El promedio considerado hace referencia al valor medio de

creatinina, asi como su desviacion estandar.

4.2.5. Eleccion de los miembros de la muestra
La seleccion de los datos para el proyecto fue en estricto cumplimiento de los

criterios de elegibilidad (inclusién y exclusion).

4.3. Técnicas de recoleccion de datos

4.3.1. Técnicas

Observacion: Este proceso fue importante durante la verificacién de los datos
historicos y requirio elevada capacidad de atencion, es decir una concentracion
selectiva de la actividad mental, dado que la informacion se encontrd disponible
en registros electrénicos (Excel), los cuales debieron ser filtrados y revisados

rigurosamente en funcion al cumplimiento de los criterios de elegibilidad.




4.3.2. Instrumentos
Ficha electronica de recoleccién de datos: se utilizé una hoja de calculo en
Excel para registrar los datos que fueron recabados de las historias clinicas de

los pacientes con ERC y dializados. Ver anexo 02

4.3.3. Procedimientos para la recoleccion de los datos

Los datos colectados en la hoja de calculo Excel, fueron tratados tal cual
figuran en la operacionalizaciéon de variables, aunque algunas variables
numéricas fueron categorizadas segun valores de referencia para algunos
ensayos (por ejemplo, anemia, diabetes mellitus e Hipertransaminemia). Se
asignaron codigos numéricos a los resultados que provienen de variables
categoricas (esto con la finalidad de que la data se encuentre estrictamente
codificada, requisito indispensable para posteriormente etiquetarlas en el
software STATA). Los resultados numéricos fueron ingresados tal cual se
obtuvieron. Finalmente, la informacion fue exportada al paquete estadistico
STATA version 15, para iniciar el andlisis de los datos, construccion de tablas y

gréficos.

4.3.4. Criterios de validez y confiabilidad de los instrumentos

Dado que la informacion necesaria para obtener las variables de estudio, se
encontraron en las historias clinicas de cada paciente evaluado en el area de
Nefrologia del Hospital Rezola de Cafiete, unicamente se utiliz6 una ficha
electronica en el cual se registraron los datos relacionados a las variables de

estudio; las cuales fueron seleccionadas en funcion a todas las posibles
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influencias que pueden generar el evento del estudio. Esta ficha fue sometida a
un proceso de evaluacion por expertos, los cuales estuvieron integrados por un
médico urdlogo y dos Tecndlogo Médico en Laboratorio, todos del hospital en
mencion. El juicio por expertos permiti6 obtener puntuaciones que a su vez

sirvio para estimar el alfa de Cronbach, como se muestra a continuacion:

Average interitem covariance: .2321429
Number of items in the scale: 8
Scalereliabilitycoefficient: 0.9096

Por lo tanto, de acuerdo con el alfa de Cronbach obtenido (90.96%), el
instrumento empleado presenta una consistencia y confiabilidad alta. Asi
mismo, para evitar errores de duplicidad de informacion, la data fue sometida a

un estricto proceso de revision y filtro.

4.4. Técnicas estadisticas para el procesamiento de lainformaciéon

Se realizé un andlisis descriptivo: Para las variables numéricas se calcul6
medidas de tendencia central (media y desviacion estandar, mediana y rango
intercuartilico, percentiles 5, 25, 75 y 95). Las variables numéricas también
fueron convertidas a categoéricas, y el calculo de frecuencias absolutas y
relativas. También se evalud la distribucion de la normalidad en las variables
numericas mediante el analisis de curtosis, coeficiente de asimetria y prueba

probabilistica de Shapiro-Wilk.

El contraste de hipotesis fue evaluado con la prueba no paramétrica de Mann-

Whitney de dos colas, para comparar las medianas en dos categorias
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mutuamente excluyentes, tomando como diferencia significativa un valor de
probabilidad menor a 0.05. También se compararon los valores de creatinina
pre-post didlisis y segun variables independiente, mediante la prueba no
paramétrica de Wilcoxon. Los datos fueron presentados en graficos de

distribucién en cajas e histogramas con curva normal.

4.5. Aspectos éticos

El proyecto de tesis fue presentado a la UAP para su revision y aprobacion.
También, se solicitd la autorizacion de la direccion general del Hospital Rezola
de Cafiete. Tomando en cuenta que se utilizé informacién de una base de
datos primaria del laboratorio clinico y ademéas de historias clinicas, no se
requirié del uso de un consentimiento informado, puesto que los registros y
resultados respectivos son histéricos. Ademas, los datos fueron utilizados
estrictamente para dar cumplimiento a los objetivos planteados en el proyecto
de tesis, y se mantuvo el anonimato de los registros, no accediendo a los datos
personales de cada paciente, a fin de garantizar la confidencialidad de la

informacion.
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CAPITULO V: ANALISIS Y DISCUSION

5.1. Resultados

Se evaluaron 80 pacientes con diagnostico de enfermedad renal crénica que
requirieron tratamiento por hemodialisis durante el afio 2017 en las
instalaciones del Hospital Rezola de Cafiete. Estos pacientes fueron
monitoreados antes y después de la hemodialisis a través de diferentes
pruebas de laboratorio, entre las que se destaca la concentracion de creatinina
en suero, ya que esta permite definir la mejora del paciente tratado en funcién a
su disminucién. El 66.3% de la poblacién de estudio estuvo constituida por
varones, y la edad promedio fue de 52.5 afios. No se evidencié niveles
promedio alterados para las variables de peso, talla, IMC, hemoglobina, TGO y
TGP; a excepcion de las concentraciones de creatinina antes y después de la

didlisis, cuyos promedios fueron de 7.1 y 2.5 mg/dL, respectivamente.
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Tabla 1. Caracteristicas descriptivas de las variables numéricas en la

poblacién de estudio

Variables Media = DE Mediana (RIC) Min. — Max.
Edad 525+8.5 52.5 (13) 36 - 70
Peso 62.5+8.8 62.95 (12.6) 41 -84
Talla 1.59 £ 0.06 1.6 (0.07) 1.45-1.72
IMC 24.7+35 25 (4.0) 15.2 - 35.5
Hemoglobina 108+1.5 10.8 (1.5) 8.2-13.9
TGO 20.7 £ 8.6 20 (15) 4 -38
TGP 20.3+11.0 16 (16) 5-58
Creatinina pre-dialisis 7120 6.7 (2.9) 3.8-138
Creatinina post-dilisis 25%0.9 2.2 (0.8) 1.0-49

DE: desviacién estandar; RIC: rango intercuartil, IMC: indice de masa corporal; TGO:
transaminasa glutamico oxalacética, TGP: transaminasa glutamico pirtvica; Min.: valor minimo;

Max.: valor maximo

La mayoria de los individuos (casi ¥ de la poblacion) ya habia pasado por un
proceso de dialisis previamente, la cual en algunos casos estaba indicada
mensual y semestralmente, dependiendo del estadio de la enfermedad renal
cronica. Casi la totalidad de los pacientes presentaron anemia, mientras que

una baja frecuencia tuvo Hipertransaminemia (TGP y TGO superior a 32 U/L).
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Tabla 2. Caracteristicas descriptivas de las variables categéricas en la

poblacién de estudio

Variables N %
Sexo Varon 53 66.25
Mujer 27 33.75

Inicio de hemodialisis

Primera vez 22 27.50

Mas de una vez 58 72.50
Hipertension arterial

No 70 87.50

Si 10 12.50
Diabetes Mellitus 2

No 65 81.25

Si 15 18.75
Obesidad

No 76 95.00

Si 4 5.00
Anemia

No 6 7.50

Si 74 92.50
Hipertransaminemia

No 75 93.75

Si 5 6.25

N: frecuencia absoluta; %: frecuencia relativa

La mediana de la creatinina antes de la dialisis fue de 6.7 (RIC: 2.9) mg/dL,
mientras que después de la dialisis fue de 2.2 (RIC: 0.8) mg/dL, encontrandose
diferencia significativa mediante la prueba no paramétrica de Wilcoxon. Dichas
medianas también fueron comparadas segun variables independientes,
encontrandose diferencia significativa en todas las categorias; a excepcion de

la presencia de Hipertransaminemia y obesidad.



Tabla 3. Comparacién de niveles de creatinina antes y después de la

dialisis segun variables independientes

Creatinina [mediana (RIC)]

Variable independiente Pro-diAlSis Bostdialisie p-valor*
Sexo

Varon 6.6 (3.1) 2.2 (1.0 <0.001

Mujer 6.7 (2.3) 2.2 (0.6) <0.001
Inicio de hemodialisis

Primera vez 8.2 (2.4) 2.55(1.1) <0.001

Mas de una vez 6.3 (2.7) 2.1 (1.0) <0.001
Hipertension arterial

No 6.7 (3.1) 2.2 (1.0 <0.001

Si 6.35 (1.1) 2.5(0.7) <0.01
Diabetes Mellitus 2

No 6.6 (2.9) 2.1 (0.9) <0.001

Si 7.5 (5.4) 2.7 (1.4) <0.001
Obesidad

No 6.65 (2.85) 2.2 (0.8) <0.001

Si 8.15 (3.0) 2.3 (0.75) 0.0679
Anemia

No 8.3(1.2) 2.1(0.2) 0.0260

Si 6.6 (3.0) 2.3(0.8) <0.001
Hipertransaminemia

No 6.7 (2.2) 3.1(0.9) <0.001

Si 7.3 (1.7) 2.1 (0.5) 0.0431

*Obtenido de la prueba no paramétrica de Wilcoxon

Finalmente, se compararon los niveles de creatinina después de la dialisis
segun variables independientes. La presencia de DM2 fue la Gnica variable que
gener6 cambios significativos en la mediana de creatinina; mientras que resto

de variables no produjo ninguin cambio.



Tabla 4. Comparacién de niveles de creatinina después de la didlisis

segun variables independientes

Creatinina post-dilisis

Variable independiente p-valor*
[mediana (RIC)]

Sexo 0.2641
Varén 2.2 (1.0)
Mujer 2.2 (0.6)

Inicio de hemodialisis 0.0730
Primera vez 2.55(1.1)
Mas de una vez 2.1 (1.0)

Hipertension arterial 0.6513
No 2.2 (1.0)
Si 2.5 (0.7)

Diabetes Mellitus 2 <0.05
No 2.1 (0.9)
Si 2.7 (1.4)

Obesidad 0.5954
No 2.2 (0.8)
Si 2.3 (0.75)

Anemia 0.2487
No 2.1(0.2)
Si 2.3 (0.8)

Hipertransaminemia 0.6612
No 3.1(0.9)
Si 2.1 (0.5)

*Obtenido de la prueba no paramétrica de Mann-Whitney
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5.2. Discusion de resultados

La creatinina sérica es uno de los compuestos mas medidos en los laboratorios
de bioquimica clinica en todo el mundo. El andlisis de este analito tampoco es
caro. Por estas razones, esta medida a menudo se considera facil y confiable
(49). Por otra parte, los pacientes que padecen de enfermedad renal cronica en
estadios avanzados, usualmente requieren de tratamientos como la
hemodidlisis, y en algunos casos de didlisis peritoneal (5). Aunque existen
pautas para el inicio de la hemodidlisis y para la atencion de pacientes en
hemodidlisis de mantenimiento y dialisis peritoneal, en la literatura hay muy
poca informacion sobre la recuperacion de la funcion renal. Esto se debe
principalmente a que los pacientes con insuficiencia renal que estan
etiquetados como dependientes de la dialisis rara vez recuperan su funcion
renal. Incluso cuando lo hacen, puede no ser clinicamente evidente, y tal

recuperacion renal marginal dificilmente justifica el cese de la dialisis (50).

La concentracion de creatinina en suero quiza sea la forma mas practica de
monitorear a los pacientes que reciben tratamiento por hemodidlisis, ya que su
variacion usualmente es significativa después del procedimiento; sin embargo,
pueden existir algunos factores que condicionan a su vez cambios en dicha
variacion de creatinina, como por ejemplo el porcentaje de hematocrito que
aporta aproximadamente un 7.4% de varianza, seguido de otras variables
como el indice de masa corporal y concentracion de proteinas que aportan
aproximadamente el 1% de varianza en pacientes con enfermedad renal
avanzada (51). En nuestro caso, los pacientes con ERC fueron evaluados

utilizando la concentracion de creatinina y urea antes y después del
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procedimiento de hemodialisis; sin embargo, solo se considero la concentracion
de creatinina para el estudio, principalmente, porque esta también fue utilizada
para estimar el calculo del indice de filtracion glomerular (IFG) utilizado en la

categorizacion de la ERC.

Es evidente que la concentracion de creatinina en suero antes y después de la
hemodidlisis disminuye considerablemente; sin embargo, existen factores que
pueden modificar dicha variacién. Por ejemplo, el efecto generado por la edad y
el sexo es importante en la variabilidad de la creatinina. Esta correlacion
inversa, se debe al fendmeno bien conocido de reduccion de la masa muscular
que estd presente en el envejecimiento; la creatinina es un producto del
metabolismo muscular que disminuye en pacientes de edad avanzada. La
importancia del envejecimiento en la prediccion de la creatinina sérica ha sido
confirmada ajustando los efectos del sexo, esta correlaciéon es menos fuerte en
las mujeres que en los hombres, probablemente debido al menor desarrollo de
masa muscular en las mujeres, como ya se ha demostrado en estudios
preliminares (52). Nuestros resultados no evidenciaron diferencias significativas
entre la variacion de creatinina por efecto del sexo y edad; esto debido
probablemente a que la mayoria de evaluados estuvo constituida por varones
(casi los ¥ partes dela poblacién); y ademas por personas adultas y de tercera
edad; de tal forma que no hubo gran dispersion en los datos de edad; por ende
no se pudo evidenciar algun aporte significativo a la varianza de creatinina pre-
post didlisis. La creatinina sérica también puede ser influenciada por la dieta.
Las comidas ricas en proteinas como la carne roja cocida pueden aumentar la

creatinina sérica. El IFG en si también aumenta con tales ingestas de
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alimentos. Algunos autores han descrito el aclaramiento extra-renal de la
creatinina sérica, posiblemente por bacterias intestinales, que podria ser
relevante en la enfermedad renal cronica avanzada. Finalmente, la produccién
de creatinina, a partir de la creatina muscular, podria verse afectada
negativamente en la enfermedad hepética grave y positivamente en la
rabdomiolisis (53). En nuestro caso, el aspecto nutricional no pudo se incluida
dentro del estudio, puesto que los pacientes atendidos eran programados
previa cita y de atencion ambulatoria, por lo que fue dificil considerarla como

variable libre de sesgo, ya que se evitd considerar datos autoreportados.

Un hallazgo que se pudo evidenciar en este estudio es sobre el rol influyente
de la diabetes mellitus 2 (DM2) en la variacion de la creatinina después de la
didlisis; de hecho, fue la Unica variable que genero cambios significativos en la
varianza de creatinina, aun cuando la proporciéon de DM2 fue de 18.8%.
Nuestro hallazgo fue similar a lo reportado en otro estudio, donde se sefiala el
efecto negativo que ejerce la DM2 en la recuperacion de niveles adecuados de
creatinina post-didlisis, incluso con un mal prondéstico y deterioro en su calidad

de vida (54).
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CONCLUSIONES

De acuerdo a los resultados presentados en el andlisis estadistico, se puede

concluir que:

o) El nivel de creatinina antes de la dialisis es 7.1 mg/dL, un valor diferente
estadisticamente al nivel de creatinina después de la dialisis que fue de 2.5
mg/dL, en pacientes atendidos en el Hospital Rezola de Carete durante el afio

2017

o El nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal atendidos
en el Hospital Rezola de Cafiete durante el afio 2017 y sin obesidad es de 2.2
mg/dL, mientras que en aquellos con obesidad es de 2.3 mg/dL, no

encontrandose diferencia significativa entre ellas.

o El nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal atendidos
en el Hospital Rezola de Cafiete durante el afio 2017 y sin hipertension es de
2.2 mg/dL, mientras que en aquellos con hipertension es de 2.5 mg/dL, no

encontrandose diferencia significativa entre ellas.

o El nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafo renal atendidos
en el Hospital Rezola de Cariete durante el afio 2017 y sin diabetes mellitus es
de 2.1 mg/dL, mientras que en aquellos con diabetes mellitus es de 2.7 mg/dL,

encontrandose diferencia significativa entre ellas.
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o El nivel de creatinina post-dialisis en pacientes con dafio renal atendidos
en el Hospital Rezola de Cafiete durante el afio 2017 y sin Hipertransaminemia
es de 3.1 mg/dL, mientras que en aquellos con Hipertransaminemia es de 2.1

mg/dL, no encontrandose diferencia significativa entre ellas.
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RECOMENDACIONES

o Considerando que los pacientes con ERC reciben tratamiento alternativo
a la hemodidlisis, como por ejemplo la dialisis peritoneal continua, seria
interesante que se pueda establecer la eficacia de ambos procedimientos,

basados en el comportamiento de la creatinina y de las tasas derivadas de su
determinacién, como el indice de filtracibn glomerular y la depuracién de

creatinina.

o El abordaje estadistico se soportd en un analisis bivariado para estimar
diferencias significativas entre la creatinina pre y post didlisis. En un futuro,
seria interesante emplear un modelo multivariado longitudinal, como por
ejemplo el analisis de regresion de Cox, para tener la opcién de controlar el

sesgo de confusién y tener una medida de asociacién ajustada como el Hazard
ratio y evaluar el efecto de todas las variables independientes sobre la

recuperacion de la creatinina a la normalidad.

o Dado que la diabetes mellitus 2 fue una variable que disminuye la
probabilidad de que la creatinina tenga una recuperacion mas rapida hacia la
normalidad, es una caracteristica comoérbida que deberia evaluarse con mucha

rigurosidad en aquellos pacientes que reciban tratamiento por dialisis.
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ANEXO 1: FICHA ELECTRONICA DE RECOLECCION DE DATOS

Id Sexo Edad HTA | Obesidad | Anemia | DM Hipertransaminemia Inicio de dialisis creapre crea post

001 0 64 0 1 1 0 0 1 7.9 2.1

HTA: Hipertension arterial, DM: Diabetes mellitus, crea: creatinina

Uso de codigos para las variables categéricas de estudio
Sexo: 0. Varén 1. Mujer

Inicio de dialisis: 0.1° vez 1. Mas de 1 vez
HTA: 0. No 1. Si

Obesidad: 0. No 1. Si

Anemia: 0. No 1. Si

DM: 0. No 1. Si
Hipertransaminemia: 0. No 1. Si
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ANEXO 3: PERMISO DEL HOSPITAL REZOLA ESSALUD

.. GOBIERNO REGIONAL DE LIMA
Direccion Regional de Salud
i HOSPITAL REZOLA CANETE

T " Afio del Buen Servicio al Ciudadano”

INFORME N° 0089-2018-DIRESA-L-HRC-UADI

A 3 Lic. Roxana Ysabel Granados Santamaria
Jefa del Departamento de Patologia Clinica y
Anatomia Patolégica

DE ] Dr. Rodrigo Falero Sanchez
Jefe de la Unidad de Docencia e Investigacién

ASUNTO - PROYECTO DE TESIS “ DETERMINACION DE LA

DEPURACION DE CREATININA POST-DIALISIS EN PACIENTES CON DANO
RENAL ATENDIDOS EN EL HOSPITAL REZOLA DE CANETE, PERIODO 2017”

FECHA ; Cariete, 18 de mayo del 2018

Es grato saludarlo cordiaimente y a la vez hacer de su conocimiento que la Unidad de
Docencia e Investigacion da la aprobacién para que el alumno de la Escuela
profesional Tecnologia Médica de la Universidad Alas Peruanas realice su proyecto de
tesis:

1. Bach.T.M. Aguilar Espinoza Oswaldo.

Por lo antes suscrito tenga a bien brindarle las facilidades del caso,
agradeciéndole la atencion que le brinde al presente, quedo de Usted.

Atentamente,
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ANEXO 4: GRAFICOS
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Graéfico 1. Histograma de la concentracién de creatinina antes de la dialisis

Interpretacion: se aprecia la distribucién de datos con una curva que se inclina a la derecha,
por lo que es probable que no exista distribucion normal; ademas, el valor central (promedio)
es de 7.1 mg/dL.

T T T T
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Gréfico 2. Histograma de la concentracion de creatinina después de la didlisis

Interpretacion: se aprecia la distribucién de datos con una curva que se inclina a la derecha,
por lo que es probable que no exista distribucién normal; ademas, el valor central (promedio)
es de 2.5 mg/dL.
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Varén Mujer

[ crea_pre [ crea_post

Graphs by sexo

Gréfico 3. Distribucion de creatinina antes y después de la dialisis seglin sexo

Interpretacion: Se evidencia una clara diferencia en los niveles de creatinina después de haber
recibido el tratamiento por dialisis, presentando ademas diferencia significativa respecto a los
niveles de creatinina antes de la didlisis. Asi mismo, no se observa que el sexo de los
pacientes sea una variable que genere cambios significativos en los niveles de creatinina

después de la didlisis.
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Primera vez Mas de una vez

[ crea_pre [ crea_post

Graphs by inicio_hd

Gréfico 4. Distribucion de creatinina antes y después de la dialisis segun inicio de didlisis

Interpretacion: Se observa que los pacientes que recibieron didlisis por primera vez en

comparacion a aquellos que ya habian recibido el tratamiento mas de una vez, no presentan

- cambios sustanciales en los niveles de creatinina después de la didlisis.
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No Si
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Graphs by obesidad

Gréfico 5. Distribucion de creatinina antes y después de la dialisis segun obesidad

Interpretacion: Se observa que los pacientes que tuvieron obesidad respecto a aquellos que
no la tuvieron, no presentan cambios significativos en los niveles de creatinina después de la

dialisis.
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No Si

15

10

[ crea pre [ crea_post

Graphs by anemia

Gréfico 6. Distribucion de creatinina antes y después de la dialisis segun anemia

Interpretacion: Se observa que los pacientes que tuvieron anemia respecto a aquellos que no

la tuvieron, no presentan cambios significativos en los niveles de creatinina después de la

 dialisis.
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No Si

[ crea pre [ crea_post

Graphs by hta

Gréfico 7. Distribucion de creatinina antes y después de la dialisis segun hipertensién arterial

aquellos que no la tuvieron, no presentan cambios significativos en los niveles de creatinina

después de la dialisis.

nterpretacion: Se observa que los pacientes que tuvieron hipertension arterial respecto a |
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No Si

15
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Graphs by dm2

Gréfico 8. Distribucion de creatinina antes y después de la dialisis segun hipertension arterial

Interpretacion: Se observa que los pacientes que tuvieron diabetes mellitus tipo 2 respecto a
aquellos que no la tuvieron, no presentan cambios significativos en los niveles de creatinina
después de la dialisis. Se aprecia mayor dispersion de niveles de creatinina en los pacientes

gue tuvieron DM2
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No Si
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Graphs by hipertrans

Grafico 9. Distribucion de creatinina antes y después de la dialisis segun hipertransaminemia

Interpretacion: Se observa que los pacientes que tuvieron hipertransaminemia respecto a

aquellos que no la tuvieron, no presentan cambios significativos en los niveles de creatinina

~ después de la dialisis.
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