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RESUMEN

En pacientes con insuficiencia renal cronica (IRC), la morbi-mortalidad cardiovascular es muy
superior a la de la poblacion general. Los eventos cardiovasculares isquémicos cardiacos son
responsables del 50% de los fallecimientos en pacientes con IRC. Objetivo: Describir en los
pacientes con IRC la fisiopatologia de la cardiopatia isquémica, asi como los factores de riesgo
(FR) clasicos convencionales y los parametros bioquimicos o clinicos que puedan incrementar
su riesgo aterogénico. Metodologia: Para obtener las bases teodricas se realizd una consulta
bibliografica aunada a la visita a un centro especializado 1llamado Unidad de Didlisis, centro
Occidental de Valencia. Desarrollo: Dentro de los FR se encuentran los convencionales que
pueden ser modificables (hipertension, dislipidemia, diabetes, etc.), no modificables (sexo,
edad, raza, etc.) y los agregados por IRC (hiperuricemia, hiperfosfatemia, alteracion del
metabolismo del calcio y fosforo, entre otros) todos actiian en conjunto e individualmente para
promover la implantacién de una cardiopatia isquémica, a través del estrés oxidativo y las
disfuncion endotelial provocando el desarrollo de una aterosclerosis acelerada .Conclusiones:
Los factores de riesgo clasicos tales como la hipertension y la diabetes tienen un papel
preponderante tanto en la génesis de la cardiopatia isquémica y de la IRC y mas aun, en este
entorno habitualmente coexiste la dislipidemia, todo ello promueve disfuncion endotelial y
estrés oxidativo. De tal manera que al circulo fisiopatologico clasico se afiade el deterioro renal
cronico y el sindrome urémico, fendmenos aditivos que incrementan el riesgo aterogénico del
sujeto portador de IRC

Palabras Claves: Insuficiencia Renal Crénica, Cardiopatia Isquémica, Factores de Riesgo.
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ABSTRACT

In patients with chronic kidney disease (CKD), the cardiovascular morbimortality is higher than
the general population. About half of the patients with CKD who die from cardiovascular
reasons do so because of Ischemic heart disease. The research has as General Objective: To
describe in the patients with CKD the physiopathology of the Ischemic Heart Disease (IHD) as
well as the conventional classic risk factors and the biochemical and clinical parameters that
increase the atherogenic risk. Methodology: to obtain the theoretical basis of the subject, we
used a bibliographic and the visit to a specialist center called “Unidad de Dialisis Centro
Occidental de Valencia”. Development: In the risk factors, we can find the conventionals that
could be modifiable (arterial hypertension, dyslipidemia, diabetes, etc.) no modifiable (sex, age,
race, etc.) and the new risk factors added by the CKD (hyperuricemia, hyperphosphatemia, the
alteration of the metabolism of the calcium and phosphorus, among others.) All they act in
concert and individually to promote the implantation of the IHD, through the oxidative stress
and the endothelial dysfunction causing the development of the atherosclerosis. Conclusions:
the classic risk factors like the arterial hypertension and the diabetes have an important role in
the genesis of the IHD and the CKD, and even more if in this environment the dyslipidemia
coexists, all that promote the endothelial dysfunction and the oxidative stress. In this way, the
physiopathologic circle that is established with the appearance of the CKD and subsequently the
appearance of the uremic syndrome that accelerates even more the atherogenic process in this
population.

Keywords:Chronic Kidney Disease, Ischemic Heart Disease, Risk Factors
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INTRODUCCION

Las patologias renales estan muy vinculadas con el sistema cardiovascular (1). En pacientes con
insuficiencia renal cronica (IRC), la morbi-mortalidad cardiovascular es muy superior a la de la
poblacion general. La tasa de mortalidad en pacientes con insuficiencia renal cronica en
tratamiento sustitutivo renal es 3,5 veces superior a la de la poblacion general ajustada por edad,
y la enfermedad cardiovascular representa hasta un 50% del total de muertes en estos pacientes.
Dentro de la enfermedad cardiovascular, el origen arteriosclerotico representa alrededor de la
mitad de las muertes de este origen, lo que ha llevado a postular la existencia de arteriosclerosis

acelerada en estos pacientes, aunque este es un aspecto debatido en la literatura. (2)

La induccion de una disfuncion endotelial es un evento precoz clave en el desarrollo de
arteriosclerosis. El endotelio sintetiza diversos factores que regulan el tono vascular, la adhesion
y migracion de leucocitos y plaquetas, la coagulacion y el crecimiento celular. En circunstancias
normales predomina el efecto inhibitorio, pero cuando el endotelio esta alterado este equilibrio
se rompe. Existen numerosas evidencias tanto directas (disminucién de la vasodilatacion
endotelio-dependiente), como indirectas (niveles elevados de factores liberados por el endotelio,
o una produccién disminuida de 6xido nitrico) de la existencia de una disfuncion endotelial en
pacientes con IRC preterminal y terminal, tanto en hemodiélisis, en dialisis peritoneal, como en

trasplante renal. (2)

La elevada incidencia de complicaciones cardiovasculares en esta poblacion no puede explicarse
unicamente por la mayor prevalencia en estos pacientes respecto a la poblacion general de
factores de riesgo cardiovascular clasicos, tales como la hipertension arterial, el tabaquismo, la
dislipemia, la diabetes mellitus, o el sedentarismo. Estos pacientes presentan también una
elevada prevalencia de factores de riesgo cardiovascular no convencionales, tales como la
anemia, el hiperparatiroidismo, la hiperfibrinogenemia o el aumento de factor Vllc, la

hiperhomocisteinemia, el estrés oxidativo o la existencia de un estado proinflamatorio.

Teniendo en cuenta que una de las principales patologias cardiovasculares que se pueden
desarrollar a partir de la IRC es la cardiopatia isquémica, mediante esta investigacion se
estudiaron una serie de eventos que evolucionan a través de factores de riesgos tradicionales y

no tradicionales tomando en este caso la insuficiencia renal créonica como principal factor de



riesgo. De esta manera, el objetivo general de la investigacion es describir en los pacientes con
IRC Ia fisiopatologia de la cardiopatia isquémica, asi como los factores de riesgo (FR) clasicos
convencionales y los parametros bioquimicos o clinicos que puedan incrementar su riesgo
aterogénico. Para precisar, es necesario desenvolver los siguientes objetivos especificos:
determinar los factores de riesgo modificables y no modificables asociados a cardiopatia
isquémica en pacientes con insuficiencia renal cronica, identificar los parametros bioquimicos
o clinicos que puedan incrementar el riesgo de cardiopatia isquémica en pacientes con
insuficiencia renal crdonica y detallar la fisiopatologia de la insuficiencia renal crénica y su

relacion con la cardiopatia isquémica.

El problema que ha surgido por la alta influencia de la IRC en el sistema cardiovascular ha
demostrado que es de vital importancia prevenir que un paciente con insuficiencia renal cronica
desarrolle una cardiopatia isquémica. Para ello es necesario conocer los factores de riesgo
tradicionales y no tradiciones que se encuentran presentes en esta poblacion, ademas de los
factores de riesgo adicionales que surgen como consecuencia de la IRC. Por ello es de gran
importancia el control de estos pacientes, desde el punto de vista médico y técnico, con un
equipo de salud multidisciplinario. Conociendo la gran mortalidad de pacientes con IRC por
cardiopatia isquémica es importante conocer el proceso fisiopatologico y los factores de riesgo
que influyen en él y de esta manera poder colaborar en la prevencion, diagndstico y el

tratamiento de pacientes con IRC que predisponen a desarrollar una cardiopatia isquémica.

Cabe destacar que con respecto a la metodologia de la investigacion a realizar se empleara un
disefio documental de tipo descriptivo. Mediante un proceso de busqueda bibliografico. Este
tipo de investigacion permite conocer a profundidad las bases teéricas del tema que se esta
desarrollando y analizar las diferentes fuentes de informacion que se encuentran disponibles
para los profesionales en formacion, tanto a nivel nacional como internacional. En cuanto a esta
ultima modalidad se realizaron visitas a un centro asistencial especializado del estado Carabobo:
Unidad de Didlisis, centro Occidental de Valencia donde se recolecto informacion pertinente al
estudio; y, la recoleccion bibliografica tanto de revistas, articulos, publicaciones periddicas, tesis

y libros respectivamente.



FACTORES DE RIESGO MODIFICABLES Y NO MODIFICABLES ASOCIADOS A
CARDIOPATIA ISQUEMICA EN PACIENTES CON INSUFICIENCIA RENAL
CRONICA

Los factores de riesgo son cualquier rasgo, caracteristica o exposicion de un individuo que
aumente su probabilidad de sufrir una enfermedad o lesion. Usualmente, las personas tienen
mas de un factor de riesgo asociado a una patologia o caracteristicos de varias enfermedades.
(4) Los pacientes que padecen de insuficiencia renal cronica tienen factores de riesgo asociados
a cardiopatia isquémica, propios de pacientes coronarios, que aceleraran el proceso de
ateroesclerosis coronaria, la cual es la causa mas frecuente de cardiopatia isquémica. (5) Estos

se dividen en modificables y no modificables.
Factores de riesgo modificables:

La hipertension arterial sistémica (HTA) es el principal factor de riesgo modificable e
independiente para el desarrollo de cardiopatia isquémica. En el estudio FRAMINGHAM, tras
un seguimiento de 36 afios, la incidencia anual de cardiopatia isquémica en sujetos con presion
arterial por encima de 160/95 mmHg fue 2,45 veces superior a la de la poblacion normotensa.
En un metaanalisis en el que se analizaron 61 estudios prospectivos observacionales sobre la
presion arterial y la mortalidad se determind que por cada aumento de 20 mmHg en la presion
arterial sistolica y 10 mmHg en la diastolica dobla el riesgo de evento isquémico fatal. (6) En
los pacientes con IRC, la aparicion de HTA es el factor mas importante en la patogenia de la
misma debido a que en la fase de dafio intermedio se genera oliguria y la HTA comienza a

manifestarse de manera volumen dependiente. (5)

A partir del afio 2000, la diabetes mellitus comenzo a encabezar la lista de las principales causas
secundarias de IRC. Si se tiene en cuenta que, en el afio 2009, en los Estados Unidos, 35,3 % de
todos los nuevos pacientes incluidos en tratamiento renal sustitutivo eran diabéticos, mientras
que en Europa lo fue 20 %. Se puede, ademds, comparar el porcentaje de pacientes diabéticos
que presentan algin estadio de IRC en paises como: Estados Unidos, 36,3 %; Espafia, 18,0 %;
Japon, 28 % y Alemania, 42 %. (7) La diabetes es un factor de riesgo cardiovascular modificable

y en los pacientes que la sufren el dafio vascular aterosclerdtico es la complicacion mas comun.



La enfermedad coronaria y la enfermedad cerebrovascular ocurren en el diabético, con una

frecuencia de 2 a 3 veces mayor que en aquellas personas que no padecen esta enfermedad. (8)

El consumo de tabaco es una de las principales causas de morbilidad y mortalidad cardiovascular
prevenibles en los paises desarrollados. La funcidon endotelial se altera inmediatamente después
de fumar. En el momento de fumar se puede reducir la luz de los vasos en aproximadamente un
40%. Ademas, el tabaco es un factor de riesgo para espasmo coronario. La disfuncion endotelial
se agrava progresivamente segin el nimero de cigarrillos. El 75% de los casos de muerte suibita
por trombosis coronaria se da en fumadores. Tanto el tabaquismo activo como el pasivo
disminuyen la respuesta vasodilatadora del endotelio en el lecho vascular. Un metaanalisis de
18 estudios epidemioldgicos sobre tabaquismo pasivo encuentra un aumento del riesgo de
enfermedad coronaria del 25% tanto en no fumadores expuestos al tabaco en el hogar como en

el lugar de trabajo. (6)

En todos los estadios de la IRC la presencia de dislipemia es muy elevada existiendo una
correlacion inversa entre el filtrado glomerular y la misma. A medida que desciende el filtrado
glomerular (FG), aumentan los triglicéridos y el colesterol LDL y descienden los niveles de
colesterol HDL. Un estudio evidencié un aumento de frecuencia de dislipemia en relacion a los
estadios de IRC, siendo los de mayor porcentaje estadio 2 con 63%, estadio 3 con 66,7% y
estadio 4 con 88%. (9) Existen datos inequivocos que relacionan la concentracion sérica de
colesterol total y colesterol LDL con ateroesclerosis y episodios coronarios. La relacion es
directa, continua y gradual, cuando las concentraciones son superiores a 180 mg/dl. Un aumento
del 1% en el colesterol LDL se asocia a un aumento del 2 al 3% en el riesgo de cardiopatia

isquémica a los 6 afos. (6)

Los pacientes con IRC que ingresan a hemodialisis dependen del estado de su enfermedad para
determinar el tiempo que deben invertir en dicho proceso. Un paciente puede acudir una vez al
dia, pero otros pacientes deben asistir 3 veces al dia o internarse en el centro especializado. La
estadia en cama durante el proceso de hemodialisis suele requerir varias horas lo que convierte
al paciente en sedentario si el tiempo es muy elevado. El sedentarismo constituye un factor de
riesgo independiente y modificable para enfermedad cardiovascular. Una persona sedentaria es
la que invierte diariamente menos de un nimero determinado de minutos (25 para las mujeres,

30 para los hombres) en actividades cotidianas que consuman 4 o mas MET. (10)



En el ano 1992, la Asociacion Americana del Corazoén introduce el concepto de inactividad
fisica como un factor de riesgo para enfermedad coronaria. Se ha observado que en presencia
de inactividad fisica el riesgo de enfermedad cardiovascular se duplica y la presencia de
obesidad se incrementa. En afios recientes, diversos estudios han demostrado que la obesidad
podria causar enfermedad cardiovascular mediante otros mecanismos como inflamacion
subclinica, disfuncion endotelial, aumento del tono simpatico, perfil lipidico aterogénico,

factores trombogénicos y apnea obstructiva del suefio. (10)

Recientemente se ha reconocido que la hiperhomocisteinemia contribuye al proceso
aterosclerotico de manera directa o en asociacion a estos factores de riesgo al promover una
lesion endotelial e inducir estrés oxidativo en la pared vascular. La homocisteina es un
aminodcido generado en condiciones fisioldgicas tras la ingesta de alimentos proteicos, utilizada
en diversas vias metabolicas. Niveles elevados de este aminoacido en plasma (mayores de 15
mmol/L o menores en presencia de otros factores de riesgo coronario), promueven el desarrollo
de aterosclerosis. En paciente con IRC, cuyos rifiones no pueden realizar el filtrado glomerular,

la hiperhomocisteinemia es inminente si el paciente no acude a hemodiélisis. (11)

Hace mas de 100 afios se reconocio al acido urico como un potencial factor de independiente de
riesgo para la enfermedad cardiovascular y renal, especialmente en pacientes con enfermedad
hipertensiva (caracteristica de pacientes con IRC). Actualmente se estima que pacientes con
hipertension e hiperuricemia, tienen 3 a 5 veces mas riesgo de experimentar enfermedad
coronaria en comparacion a pacientes normo uricémicos. La accion del acido urico a nivel
intracelular y en forma cronica es altamente negativo, llevando a un marcado stress oxidativo
con efectos deletéreos a tejidos como el endotelio vascular, los adipocitos, el tejido miocardico
y el parénquima renal con aumento marcado ya bien establecido de enfermedad cardiovascular

como isquemia coronaria, insuficiencia cardiaca e hipertension. (8)

La enfermedad cardiovascular, asociada a cardiopatia isquémica, se expresa en el paciente
urémico a lo largo de toda su evolucion. La enfermedad cardiaca en el paciente urémico es un
proceso dindmico producto de alteraciones en la perfusion miocardica que conllevan
directamente a isquemia y a cambios en la funcidon muscular como via efectora para

enfermedades coronarias.
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Las células endoteliales en presencia de suero urémico se desprenden mas rapidamente de la
matriz extracelular (subendotelio), dejando expuesta la matriz, lo que permitia la adhesion de
plaquetas a la misma. (7) Es necesario comprender que la etapa urémica del paciente en pre
dialisis y dialisis suele ser de un curso prolongado para desarrollar el proceso aterosclerdtico lo

que conduce a la enfermedad coronaria y a la insuficiencia cardiaca como evento final. (2)
Factores de riesgo no modificables

Ya que los antecedentes familiares son un elemento de riesgo no modificable, las personas con
predisposicion familiar a padecer enfermedades cardiovasculares deben concentrar sus
esfuerzos en el control de los factores sobre los que si es posible actuar. Numerosos estudios
han mostrado un componente genético en los factores relacionados con el desarrollo de
enfermedad cardiovascular como es el caso de hipertension, hipercolesterolemia familiar y

diabetes tipo 2. (12)

Numerosos estudios apuntan una mayor disposicion de las personas de raza negra a padecer
hipertension arterial. Estudios longitudinales han demostrado que la raza negra es la de mayor
incidencia, pero actualmente por los cambios en el ritmo de vida y la no modificacion de los
factores de riesgo estd aumentando la incidencia en las demas etnias. (13) Ademads, parece

demostrado que su incidencia tiene peor pronostico en este grupo de poblacion. (12)

Los hombres por debajo de los 50 afios tienen una incidencia mas elevada de afecciones
cardiovasculares que las mujeres en el mismo rango de edad. Este dato se ha atribuido al hecho
de que las hormonas femeninas ejercen un efecto protector, como queda demostrado por el
incremento del indice de enfermedades de corazon en la mujer a partir de la menopausia, cuando

desaparece la defensa que le proporcionaban los estrogenos. (12)

Las personas de edad avanzada van a ser la principal victima de la mayor parte de las
cardiopatias. La prevalencia y la incidencia de insuficiencia cardiaca se duplican cada década a
partir de los 45 afios. Y mas o menos cabe hacer consideraciones similares sobre procesos tan

frecuentes e importantes como las enfermedades coronarias o la hipertension arterial entre otros.

(14)
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Tomando en cuenta el sexo como factor de riesgo no modificable, la enfermedad arterial
coronaria se manifiesta mas tardiamente en la mujer que en el hombre, siendo muy baja su
incidencia durante el periodo fértil, con un incremento progresivo de la misma después de la

menopausia. Esto se ha relacionado con un efecto protector de las hormonas sexuales femeninas.

(12)

Las cifras epidemiologicas indican que la incidencia de enfermedad cardiovascular es mayor en
hombres que en mujeres. No obstante, los datos de los registros poblacionales indican una
correlacion inversa entre la tasa de incidencia y la razén de letalidad, lo cual sugiere que las
mujeres suelen fallecer por disminucion de la contractilidad ventricular, mientras que los

hombres lo harian més por arritmias como fibrilacion ventricular y cardiopatia isquémica. (15)

La importancia de determinar los factores de riesgo asociados a cardiopatia isquémica en
pacientes con IRC se basa en conocer las consecuencias que tiene la permanencia de cada uno
de estos, de manera independiente y en conjunto, en este tipo de pacientes. Se fundamenta en la
relevancia del temprano abordaje de los factores de riesgo modificables como estrategia de
prevencion y como medida de control de los mismos para obtener un efecto terapéutico no
farmacologico que combinado con los métodos farmacoldgicos pueda tener una mayor
efectividad en el retraso de la evolucion de la cardiopatia isquémica y la mejora de la calidad de

vida del paciente.
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LOS PARAMETROS BIOQUIMICOS O CLINICOS QUE PUEDAN INCREMENTAR
EL RIESGO DE CARDIOPATIA ISQUEMICA EN PACIENTES CON
INSUFICIENCIA RENAL CRONICA

Los rifiones tienen el papel crucial en la excrecion de productos nitrogenados, la sintesis de
globulos rojos y en el equilibrio tanto de la volemia como de los electrolitos plamaticos, es por
eso que cuando se altera la funcion renal y se produce aumento de la urea, se produce una
sobrecarga de volumen: anemia, FAVI (fistulas arteriovenosas internas), hipervolemia y a nivel
electrolitico se produce una hiperfosfatemia o un producto calcio por fosforo elevado., todo ello
conlleva a desarrollar complicaciones cardiovasculares. Dentro de los trastornos bioquimicos
relacionados con la IRC y el riesgo CV causado por un hiperuremia son: hiperfosfatemia,

hiperpotasemia y alteracion en el metabolismo calcio-fosforo (27).

Dentro de los desechos excretados a nivel renal se encuentra la urea, que es un residuo de la
descomposicion de las proteinas y por lo tanto esta directamente relacionada con la cantidad de
proteinas que ingerimos, el nivel de ella debe estar entre 3.6 a 8.3 mg/dL. Normalmente, los
rifiones filtran la urea de la sangre, pero cuando los rifiones no funcionan bien, la cantidad de
Urea filtrada es menor y aumenta en la sangre. Cuando el valor pasa de 8.3mg/dL entra en el

rango de valores altos y se llama hiperuremia. (16).

En la sangre cuando la concentracion plasmatica de colesterol LDL se encuentra elevada, se
produce la formacion de placas de ateromas en la pared arterial interna, la cual es producida por
el estrés oxidativo y esto conlleva primero a una inflamacién y luego a una isquemia local (17).
El LDL se considera alto si pasa de 100mg/DI en poblaciones especiales. Estudios realizados
tanto de hombres como de mujeres han mostrado que cuanto mas alto sea su HDL, menor sera
su riesgo de padecer enfermedad coronaria. Es por esto que el HDL suele llamarse colesterol
bueno, sus niveles deseados estan entre los 40 y los 60 mg/dL. Se calcula que por cada 1mg/dL
de aumento del colesterol HDL, el riesgo relativo de cardiopatia isquémica disminuye un 2% en

varones y 3% en mujeres (6).

Entre las complicaciones mas frecuentes asociadas a una insuficiencia renal crénica es la
hipertension arterial, causada por la incapacidad de los rifiones para cumplir sus funciones como

la de eliminar los desechos y liquidos extracelulares del cuerpo que controlan la presion arterial,
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mantener un equilibrio quimico de las sustancias en sangre como el sodio, el potasio, calcio. La
HTA acelera el desarrollo de aterosclerosis en los vasos coronarios y desencadenan hipertrofia
miocardica, estas situaciones inducen a desarrollar isquemia miocardica (18). Los valores
normales de la presion arterial (PA) es de <120mmHg PAS y <80mmHg PAD, y se considera a

un paciente hipertenso cuando los niveles se encuentran >139mmHg PAS >99mmHg PAD.

En 1994, las Sociedades Europeas de Cardiologia, HTA y Aterosclerosis (ESC, ESH y EAS)
desarrollaron conjuntamente una serie de recomendaciones sobre la prevencion de la
enfermedad coronaria (EC) en la practica clinica, poniendo especial énfasis en que la prevencion
de la EC debia tener en cuenta la cuantificacion del riesgo Cardiovascular (CV) total. Este
concepto se basa en que solo un pequefio porcentaje de la poblacion hipertensa presenta
unicamente PA elevada, mientras que la gran mayoria tiene factores de riesgo CV. Ademas,
cuando coexisten, la PA y otros factores de riesgo CV pueden potenciarse mutuamente, lo que

resulta en un riesgo CV mayor. (19)

El potasio estd en un 98% dentro de las células y 2% en el liquido extracelular (20). Debe
mantenerse en unos niveles muy estrictos (3.5-5.5 mEq/l). En hiperpotasemia el potasio sérico
es superior a 5.5 mEq/L y constituye un riesgo cardiovascular para el paciente debido a que se
encarga de mantener un equilibrio en los procesos eléctricos y quimicos del cuerpo. La
hiperpotasemia puede ser leve hasta 6.5 mEq/L, y severa mayor a 7.5 mEq/L. Las consecuencias
anivel cardiovasculares de que este electrolito se encuentre elevado son la presencia de arritmias
(bloqueo cardiaco, bradicardia, fibrilacion ventricular). Se produce la hiperpotasemia cuando

las cifras de filtracion glomerular estan por debajo de 10-15ml/min. (20).

Otro componente quimico como el fosforo, posee niveles normales en el adulto son de 2,5-4,5
mg/dL, la retencion de fosforo bioquimicamente se hace evidente cuando el FG est4 por debajo
de 20-30ml/min. (20). El fésforo se acumula en sangre por la incapacidad del rifidon para
excretarlo, apareciendo manifestaciones a nivel del sistema cardiovascular como la hipotension
y la insuficiencia cardiaca. Los pacientes en hemodialisis tienen una morbilidad y mortalidad
cardiovascular mayor debido a la calcificacion vascular metastasica, de otra manera la
hiperfosfatemia conduce a la formacion de depositos de calcio-fosfato, lo cual aceleran la
aparicion de arterosclerosis; Lo que conlleva a una hipertension sistolica y conforme pasa el

tiempo a una hipertrofia ventricular izquierda (27).
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Al presentarte la anemia, la formacion de eritrocitos determina la necesidad de un reemplazo
inmediato para impedir que se modifique el volumen de eritrocitos circulantes. El proceso de
eritropoyesis en el ser humano demora entre 5 y 6 dias (21). El rifion es el principal 6rgano
comprometido en este proceso y es responsable del control de los niveles de eritrocitos y del
aumento de su elaboracion a través de la hormona eritropoyetina. Cuando hay Insuficiencia
renal, ademas de las anteriores causas, esta la menor formacion de Eritropoyetina (EPO). (22).
La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) considera como anemia, cifras de hemoglobina
<13g/dL en masculinos y <12g/Ll en femeninos, en presencia de signos y sintomas de esta
enfermedad. Otros autores concuerdan con estos pardmetros de referencia, considerando niveles

optimos de hemoglobina sanguinea 12-14 g/dL en femeninos y 13-15 g/dL en masculinos. (23)

La IRC es una condicion en donde los rifiones no estan en su capacidad de filtrar sustancias y
liquidos del cuerpo, lo cual conlleva a complicaciones de otros sistemas del organismo
dependiendo de la sustancia que este siendo retenida a nivel renal. Se aplica un estudio
bioquimico de las sustancias que excretan los rifiones para determinar los parametros especificos
de los factores de riesgo que incrementan las posibilidades de que un paciente con IRC sufra

cardiopatia isquémica, incluyendo severidad y progresion de la misma.
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LA FISIOPATOLOGIA DE LA INSUFICIENCIA RENAL CRONICA Y SU
RELACION CON LA CARDIOPATIA ISQUEMICA

Las enfermedades cardiacas y renales coexisten con frecuencia. Las dos patologias comparten
mecanismos patogénicos comunes, son de dificil manejo y conllevan un alto costo econémico
por las frecuentes hospitalizaciones y algunos procedimientos no habituales requeridos, y
ademas tienen un efecto significativo sobre la morbimortalidad. Por esta razdn, se ha definido
la existencia de un sindrome cardio-renal, en el que ambos drganos estan comprometidos, y en

el que la interaccion entre ellos es bidireccional. (24)

La asociacion de la enfermedad renal con la enfermedad cardiovascular constituye una realidad
fisiopatologica de reconocimiento creciente. En efecto, mientras que la hipertension arterial
(HTA) y la aterosclerosis son causas cada vez mas frecuentes de nefropatia, el deterioro cronico
de la funcion renal genera un estado vasculopatico que facilita el desarrollo de lesiones del
sistema cardiovascular. En términos epidemiologicos, el resultado final de todo ello es doble:
por un lado, el riesgo de desarrollo de insuficiencia renal es elevado en los sujetos con una
enfermedad vascular; por otro lado, el riesgo de presentar eventos cardiovasculares es también

elevado en los sujetos con una nefropatia cronica. (25)

A grandes rasgos, la IRC puede categorizarse como disminucion de la reserva renal,
insuficiencia renal o falla renal. En principio, a medida que el tejido renal pierde funcionalidad,
hay pocas anomalias porque el tejido remanente aumenta su funcioén (adaptacion funcional
renal); una pérdida del 75% del tejido renal causa una disminucién de la tasa de filtrado
glomerular (TGF) de so6lo el 50%. La disminucion de la funcion renal interfiere con la capacidad
del rifion de mantener la homeostasis de liquidos y electrolitos. Los cambios se producen de
manera predecible, pero existe una considerable superposicion y variacion individual. La
capacidad de concentrar la orina disminuye en forma temprana, y es seguida por la declinacion

de la capacidad de excretar fosfatos, acidos y potasio.

El proceso hiperfiltracion adaptativa es mediado por moléculas vaso activas, proinflamatorias y
factores de crecimiento que a largo plazo inducen deterioro renal progresivo. En las etapas
iniciales de la IRC esta compensacion mantiene una TFG aumentada permitiendo una adecuada

depuracion de sustancias; es hasta que hay una pérdida de al menos 50% de la funcién renal que
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se ven incrementos de urea y creatinina en plasma. Cuando la funcién renal se encuentra con
una TFG menor del 5 a 10% el paciente no puede subsistir sin tratamiento de reemplazo renal
(TRR). El sindrome urémico es la manifestacion del deterioro funcional de multiples sistemas
organicos secundario a la disfuncion renal. Su fisiopatologia se debe a la acumulacion de
productos del metabolismo de proteinas y alteraciones que se presentan por la pérdida de la

funcion renal.(26)

En un estudio realizado se analiz6 el efecto del medio urémico sobre células endoteliales en
cultivo. Las células endoteliales en presencia de suero urémico tenian un crecimiento mas
acelerado que las células endoteliales crecidas con suero de controles sanos. Sin embargo,
cuando eran expuestas a condiciones de flujo sanguineo las primeras se desprendian mas de la
matriz extracelular (subendotelio), dejando expuesta la matriz, lo que permitia la adhesion de
plaquetas a la misma. Ademas, la trombogenicidad de las matrices extracelulares generadas por
estas células endoteliales era superior que las generadas por células endoteliales control. Estas
alteraciones observadas in vitro en células endoteliales crecidas en un medio urémico podrian

contribuir al desarrollo de complicaciones aterosclerdticas en los pacientes urémicos(2).

La disfuncion endotelial en la uremia podria deberse tanto a un efecto deletéreo de los factores
de riesgo cardiovasculares clasicos (HTA, diabetes, hipercolesterolemia o tabaquismo), que
inducen disfuncion endotelial en la poblacién general; como a una activacion crénica del
endotelio secundaria a un estrés hemodinamico crénicamente aumentado, un estado
proinflamatorio cronico, un estrés oxidativo aumentado, la hiperhomocisteinemia, o la
acumulacion de inhibidores enddgenos de la via L-arginina/ 6xido nitrico. El 6xido nitrico
producido por el endotelio regula el tono vascular, inhibe la activacion, adhesion y agregacion
plaquetarias, inhibe la proliferacion de la célula muscular lisa vascular y modula la interaccion
célula endotelial-leucocitos (3). La disfuncion endotelial se ha asociado primariamente con una
biodisponibilidad disminuida de o6xido nitrico. Existe una importante controversia en la
literatura respecto a si la produccion de 6xido nitrico estd aumentada o no en la uremia; aunque
mas recientemente se ha postulado que la produccioén de 6xido nitrico estd aumentada en la
uremia, pero es insuficiente para compensar la disfuncion endotelial. (2)

El reclutamiento continuo de células inflamatorias, la proliferacion de células musculares lisas

y el acimulo de colesterol son los factores biologicos mas importantes que determinan el

17



crecimiento de las lesiones ateroscleroticas. Las células inflamatorias, en este caso los
monocitos, una vez que se encuentran en el interior de la pared arterial, sufren una profunda
transformacion y se convierten en células llamadas macrofagos. Los macrofagos muestran en
su superficie un nimero muy elevado de receptores, capaces de reconocer e ingerir mediante
fagocitosis las LDL oxidadas. Estos receptores reciben el nombre de scavengers (basureros) por
ser los encargados de limpiar de LDL oxidadas la pared arterial. Los macrofagos cargados de
lipidos intracelulares se conocen como células espumosas y constituyen el componente celular
caracteristico de las estrias grasas, la primera fase macroscopicamente visible de las lesiones

aterosclerodticas (28).

Simultaneamente, en la evolucion de las lesiones aterosclerdticas se produce la migracion de
c¢lulas musculares lisas desde la capa media de la pared arterial hasta la capa intima, donde
estas células proliferan y trabajan en la sintesis del coldgeno y otros componentes de la matriz
fibrosa extracelular. Por otro lado, la muerte y la rotura de los macrofagos cargados de lipidos
van a provocar el acimulo extracelular de colesterol en forma de monohidratos, ésteres y
cristales de colesterol, formando un depodsito localizado de grasa y restos de detritus celulares
en el interior de la lesion aterosclerdtica que se conoce como nucleo lipidico, nticleo que estara

separado de la luz vascular por una capa fibrosa de tejido conectivo mas o menos delgada. (28)

La cardiopatia isquémica es el tipo mas comun de enfermedad cardiaca. Se produce cuando se
reduce el flujo sanguineo al musculo del corazén por un bloqueo parcial o completo de las
arterias que suministran sangre al corazon. La cardiopatia isquémica puede dafar el musculo
del corazon, reduciendo su capacidad de bombear de forma eficiente. Una obstruccion stbita y
severa de una arteria coronaria puede conducir a un infarto. (29) La Aterosclerosis representa el
principal factor etiologico para la Enfermedad arterial coronaria (EAC) y en consecuencia para
la Muerte Subita. El Infarto agudo de miocardio (IAM) y los trastornos del ritmo cardiaco como
expresion de las grandes crisis ateroscleroticas que afectan al organo, fueron hallazgos

significativos en las victimas de muerte prematura en pacientes con IRC. (30)

Teniendo en cuenta que los factores de riesgos que se adquieren en presencia de una
insuficiencia renal cronica, afectan al paciente de manera conjunta e individual, se realiza un
algoritmo diagnostico para la mejor comprension de la relacion entre los factores de riesgos que

incrementan las posibilidades de generar una cardiopatia isquémica. De esta manera el personal
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de salud especialmente el técnico cardiopulmonar puede ver de una forma mas clara y precisa
los efectos que podrian tener ciertos factores de riesgo generados por la insuficiencia renal
cronica en la evolucion de una enfermedad cardiovascular tan dafiina como la cardiopatia
isquémica y asi tenerlos en cuenta para evitar la progresion de dicha patologia en un episodio

grave de angina o infarto que podria provocar la muerte.
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CONCLUSION

Los pacientes con IRC pasan a estar en una condicion en la que hay que tenerles mas atencion
y estudiarlos con detenimiento. Por este motivo, el objetivo general de la investigacion es
describir en los pacientes con IRC la fisiopatologia de la cardiopatia isquémica, asi como los
factores de riesgo (FR) clésicos convencionales y los parametros bioquimicos o clinicos que
puedan incrementar su riesgo aterogénico. Es necesario conocer estos factores para poder actuar
sobre los que son modificables y asi evitar el desarrollo de patologias cardiacas isquémicas. Es
importante saber identificar los factores de riesgo asociados a cardiopatia isquémica en
pacientes con IRC. Debido a esto, el primer objetivo especifico es determinar los factores de
riesgo modificables y no modificables asociados a cardiopatia isquémica en pacientes con IRC.
Este objetivo facilita actuar a tiempo sobre los factores de riesgo y de esta manera mejorar la

calidad de vida del paciente.

Los parametros bioquimicos y clinicos pueden incrementar el riesgo de padecer cardiopatia
isquémica. Por esta razén, el segundo objetivo especifico es identificar los parametros
bioquimicos o clinicos que puedan incrementar el riesgo de cardiopatia isquémica en pacientes
con insuficiencia renal cronica, el enfoque médico mediante resultados de laboratorio y
semiologia general del paciente son caracteristicas indispensables para la evaluacion de los
individuos con IRC y su riesgo a padecer cardiopatia isquémica. El sistema cardiovascular y el
sistema renal estan estrechamente unidos, por lo que alglin dafio en uno de ellos afectara al otro.
Por ello, el tercer objetivo especifico es detallar la fisiopatologia de la insuficiencia renal crénica
y su relacion con la cardiopatia isquémica. La insuficiencia renal crénica es una enfermedad que
evoluciona en el tiempo y empeora si no es tratada a tiempo o correctamente. A medida en que
evoluciona dicha enfermedad, el riesgo de adquirir una enfermedad cardiovascular se

incrementa en gran proporcion.

Se cumple con la finalidad de este informe monografico al poder describir todos los objetivos
planteados. Esto sirve para las futuras generaciones de técnicos cardiopulmonares como base
para el conocimiento de los factores de riesgo asociados a cardiopatia isquémica de pacientes
con IRC, su abordaje mediante estos factores, y un algoritmo diagnostico de manera educacional
y preventiva, como una sintesis de la informacion estudiada acerca de la evolucion de la IRC a

una cardiopatia isquémica.
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)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

RECOMENDACIONES

La primera recomendacion de este estudio consiste en la modificacion del estilo de vida
como: reducir la ingesta de grasas saturadas, colesterol, sal y alimentos procesados que
contengan altos valores glicéricos y también aquellos productos que en su elaboracion
contienen un nivel elevado de azicar en su preparacion (bebidas gaseosas, jugos
envasados).

La aplicacion de medidas especificas como la disminucion de peso e incremento de la
actividad fisica previa evaluacion y bajo supervision médica.

Contribuir a ampliar el conocimiento tanto a nivel publico como a profesionales de la
salud sobre la importancia de la determinacion de los riesgos cardiovasculares en
presencia de una patologia como la insuficiencia renal cronica, explicando
detalladamente la patogenia de como ella representa un verdadero factor de riesgo,
intensificando atin mas la estrecha relacion cardio-renal.

En vista de que los factores de riesgo tienen efectos acumulativos y progresivos respecto
al riesgo de presentar una enfermedad cardiaca, se recomienda entonces fomentar la
prevencion, control y tratamiento de los factores de riesgo modificables. Monitorizando
el perfil de riesgo del individuo con un frecuencia establecida médicamente.

Realizar estudios periodicos de quimica sanguinea para evaluar el rango de los valores
electroliticos en sangre y corroborar en qué condiciones se encuentran.

Promover mecanismos para que las condiciones de vida del individuo que presenta
insuficiencia renal crénica sea lo mas saludable posible evitando la evolucion de la
misma y las complicaciones de otros sistemas del organismo.

Ampliar los conocimientos al personal de salud encargado del diagndstico,
rehabilitacion, y tratamiento de enfermedades cardiovasculares para saber abordar o

manejar una poblacion que estadisticamente aumenta de forma muy rapida y constante.
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