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RESUMEN

La enfermedad renal crénica es uno de los problemas de salud mas importantes en el mundo. Para combatirla, nuestro
mejor aliado es el trasplante renal (Tx), ya que ofrece la mayor calidad de vida en los pacientes y resulta el mas benefi-
cioso en coste-beneficio a partir del primer ano.

Sin embargo, la mortalidad post-Tx se ve encabezada por las enfermedades cardiovasculares. Aunque no se asocia a un
solo factor conocido, es una fusion entre los factores tipicos, como hipertensién arterial, diabetes mellitus y tabaquismo,
y factores especificos condicionados por el propio trasplante.

Este estudio se centra en comparar la progresiéon de aterosclerosis subclinica en 2 afios pre-Tx en didlisis y el mismo pe-
riodo post-Tx.

Se estudio a 20 pacientes, la mayoria hombres y con una media de edad de 54,2 afios [+17,2] y se realizaron ecografias
carotidea, femoral, braquial y adrtica, asi como el calculo del indice tobillo-brazo (ITB). A partir de estos estudios se va-
loré la progresion del numero de territorios afectados por placas ateromatosas durante los controles.

El resultado del estudio muestra el 15% de pacientes en progresion durante la dialisis frente al 45% en el intervalo de
tiempo post-Tx, por lo que hay un aumento significativo respecto al periodo de dialisis. Se relaciona con la edad y presién
arterial sistélica pre-Tx. Se observa también un empeoramiento del perfil cardiovascular en los pacientes, aumento del
indice de masa corporal (24,3-26,9, p = 0,000), colesterol total (165-187,5, p = 0,043) o glicemia (90,79-96,5, p = 0,049),
gue podrian contribuir a la progresion de la enfermedad ateromatosa.

Se concluye que la ateromatosis subclinica presenta mayor progresiéon en los primeros afios de trasplante respecto a la
etapa inmediata previa en didlisis, lo cual podria predisponer a una mayor proporciéon de eventos cardiovasculares aso-
ciados a la ateromatosis en la poblacion trasplantada.
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INTRODUCCION

La enfermedad renal crénica (ERC) se erige como una de las
problematicas de salud mas importantes en los sistemas sanita-
rios de alrededor del mundo. Hoy dia, 1 de cada 10 personas
en el mundo convive dia a dia con esta problematica, estadisti-
ca que sube a 2 de cada 10 en mayores de 65 afos'.
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Si hablamos de la enfermedad renal terminal (ERT), alrededor
del 2-3% del presupuesto sanitario de paises desarrollados va
encaminado a esta condicion, pese al hecho de que los pacien-
tes son solo el 0,1-0,2% de la poblacién total?.

Estos dos hechos se ven agravados por dos factores: la perspec-
tiva de futuro del envejecimiento progresivo de la media de
edad de la poblacion, con el aumento asociado de la incidencia
de esta condicion, y la carga econdmica que supondra incluso
en los paises mas ricos, amén de las ya de por si condiciones
precarias de los conocidos como paises en desarrollo4.

Sin embargo, la técnica que sigue siendo la mas adecuada para
el tratamiento de estos pacientes es el trasplante renal (Tx). Pese
a que sigue siendo la opcién terapéutica que ofrece a los pa-
cientes una mejor calidad de vida y tiene un mejor coste-bene-
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ficio econémico a partir del ano, sigue sin erigirse como una
técnica que ofrezca siempre mejor supervivencia que la hemo-
dilisis (HD) o la didlisis peritoneal (DP) a medio y largo plazo®.
Incluso existen informes de algun pais que sitdan esta mortali-
dad cardiovascular post-Tx un escalén mas arriba que la de la
dilisis, un dato en contra de lo contrastado durante los Ultimos
afnos, pero que concuerda con el empeoramiento del perfil car-
diovascular de estos pacientes®.

La estadistica, de hecho, indica que la enfermedad cardiovascu-
lar es la etiologia mas frecuente que explica la mortalidad en
estos pacientes. El riesgo es mucho mayor que entre la pobla-
cion general, entre los trasplantados existe una cifra del 40%
que sufrirdn un evento cardiovascular en los primeros 10 afos
post-Tx*.

Esta mortalidad sigue sin poder asociarse a un Unico factor y se
teoriza como una fusién entre factores de riesgo cardiovascular
tipicos, como la hipertension arterial, la diabetes mellitus vy el
tabaquismo, frente a factores de riesgo especificos pre y pos-
trasplante, como factores proinflamatorios, enfermedades car-
diovasculares postrasplante o la medicacién inmunosupresora.
La suma de estos factores afecta de forma certera a la forma-
cion de placas ateromatosas’.

Por tanto, podria afirmarse que, si no se contextualizan los da-
tos de mortalidad, se infravalora el papel directo de la progre-
sion aterosclerética derivada del trasplante.

Este panorama ha provocado que durante los Gltimos afos el
uso de pruebas diagnosticas no invasivas para la deteccion de
enfermedad ateromatosa subclinica y prevencion de eventos
cardiovasculares mortales, como la ecografia vascular y el indice
tobillo-brazo (ITB), hayan aumentado®®. Estas técnicas destacan,
ademas, porque sirven para llevar a cabo un mejor control de la
progresion de la enfermedad y por su excelente coste-beneficio.

Teniendo esto en cuenta, el objetivo de este estudio se centra
en comparar la progresion de aterosclerosis subclinica (PAS)
carotidea, braquial y femoral durante el periodo previo al Tx,
2 afios en didlisis previos al trasplante renal, en relacién con el
mismo periodo post-Tx.

MATERIAL Y METODOS
Disefo del estudio y participantes

Se eligieron participantes afectados por ERC, en lista de espera
de trasplante renal durante 2 aflos como minimo, en diélisis y
controlados por el Servicio de Nefrologia del Hospital Universi-
tario Arnau de Vilanova (HUAV). Este periodo fue elegido segun
estudios derivados del proyecto NEFRONA, eje de consulta en
el papel de la PAS, donde se usé esta franja'®.

Se seleccioné a 20 pacientes durante los meses de septiembre
de 2019 y enero de 2022, entre los 26 y los 86 afios, y que te-
nian visitas que inclufan las pruebas ecograficas programadas
de forma anual.

Los criterios de inclusion principales fueron que estuvieran inclui-
dos en lista de espera y tuvieran las pruebas ecogréficas hechas
durante los 2 afos en didlisis previos al Tx y posteriores a este.

Los criterios de exclusién fueron la pérdida de seguimiento eco-
gréfico y clinico o la no presencia de este, trasplante renal pre-
vio, antecedentes de eventos cardiovasculares confirmados y la
aparicion de eventos cardiovasculares durante cualquier mo-
mento del estudio.

Datos clinicos y bioquimicos

En el momento del reclutamiento, se recolecté informacion so-
bre el estado de salud actual, historial médico, la presencia de
factores de riesgo cardiovasculares y uso de medicacién. Se uti-
lizaron las exploraciones fisicas, pruebas vitales estandares e ITB
realizados por el Servicio de Nefrologia del HUAV.

Los datos bioquimicos fueron extraidos de muestras de sangre
de controles hospitalarios, atencion primaria y sesiones de dia-
lisis semanales. La hormona paratiroidea se estandarizé siguien-
do un método de conversion reconocido' para evitar la varia-
bilidad de unidades entre diferentes centros.

Las variables recolectadas fueron las siguientes:

— Variables cuantitativas continuas medidas: edad, indice
de masa corporal, colesterol, LDL y HDL, PTH, TAS, TAD,
TAM e ITB izquierdo y derecho.

— Variables cualitativas: sexo, HTA, DM, dislipidemia, even-
tos cardiovasculares y habito tabaquico.

Ecografia carotidea, femoral, braquial y adrtica

El uso de la ecografia se realizé en ambas arterias carétidas, con
los pacientes en posicion de decubito supino, con la cabeza
girada 45° contralateral al lado de la sonda. En las zonas femo-
ral, braquial y aértica abdominal se realizd también en decubito
supino, siguiendo el procedimiento estandar para su toma. El
indice tobillo-brazo (ITB) también se realiz6 siguiendo el proto-
colo aceptado para su toma'?. Los valores patologicos fueron
descritos como <0,9 0 =1,4.

Variables del estudio y analisis de datos

La principal variable del estudio fue el nimero de placas de
ateromatosis, en los diferentes territorios estudiados a lo largo
de los controles. La progresion de la enfermedad ateromatosa
fue definida por el aumento de nimero de territorios afectados
por placa tanto del periodo de didlisis como del post-Tx.

Analisis estadistico

Se usé el programa SPSS versién 26. Se realizd una regresion
lineal usando como variable dependiente el nUmero de placas
e independientes los valores pre-Tx: TAD, TAS, IMC, tabaquis-
mo, edad y colesterol total. También se hizo un analisis esta-
distico de la t de Student de las muestras emparejadas (com-
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parativa entre didlisis y post-Tx) y un analisis univariante y
multivariante.

RESULTADOS

Un total de 20 pacientes fueron incluidos. La mayoria de los pa-
cientes eran hombres (75%) y con una media de edad de 54,2
anos [+17,2] (mediana: 49), el 5% eran diabéticos, el 90%, hi-
pertensos, el 55%, fumadores y el 40%, dislipidémicos (tabla 1).

Tabla 1. Valores comparativos entre el periodo bianual
en dialisis frente al mismo con trasplante renal

Valores En dialisis Con trasplante renal
Caracteristicas Pacientes Pacientes

(n=20) (n=20)
Hombres (%) 15(75) - 1505
Mueres(%) 55  5@5

Fumador 11 (55) 11 (55)
(exfumador/actual)

(%)

Diabetes (%)  1(5) - e
Hipertension (%)~ 18(00) - 1800
Dislpidemia (%)~ 8(10) sao)
MC kgme) 2347 26946
PAS(mmHg)  1353(17,8) 1408022
PAD (mmHg) 8242(126) 78(131)
TAM (mmHg)  100(128)  98(148
PTH MO 38764 11035
OLmgd) 944(264)  1068(309)
HDL(mg/d)  50,5(117)  535(121)

(mgrdl)

ITB izquierdo

HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad;

IMC: indice de masa corporal; ITB: indice tobillo-brazo;

LDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad;

PAD: presion arterial diastdlica; PAS: presion arterial sistolica;
PTH: hormona paratiroidea; TAM: tensién arterial media.
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Tras el seguimiento, respecto a la progresion aterosclerética, el
15% de pacientes tuvieron una progresiéon en el periodo en
dilisis, frente al 45% en el mismo intervalo de tiempo postras-
plante. La carga ateromatosa postrasplante se relacioné de for-
ma independiente con la edad y las cifras de colesterol pre-Tx.

Se observa un empeoramiento del perfil cardiovascular en los
pacientes: indice de masa corporal (24,3-26,9, p = 0,000, in-
tervalo de confianza [IC] [-3,64, 1,56]), colesterol total (165-
187,5 mg/dl, p = 0,043, IC [-45,37, -0,829]), glicemia (90,79-
96,5 mg/dl, p = 0,049, IC [11,46, -0,230) (tablas 2 y 3).

DISCUSION

Nuestro estudio demuestra una mayor progresion de la en-
fermedad ateromatosa postrasplante cuando se compara en
un periodo similar en didlisis. A pesar de que no se han valo-
rado los eventos por el corto periodo de seguimiento, estu-
dios previos demuestran que la probabilidad de eventos au-
menta a mayor numero de territorios ocupados por placa de
ateroma’s.

El nimero de placas de ateroma medio por paciente post-Tx al
final del periodo de seguimiento fue de 0,9 = 1,5 (0-6) aumen-
tando de forma significativa respecto al periodo de diélisis y se
relaciond con la edad y la presion arterial sistolica pre-Tx.

Los pacientes a los 2 afios del trasplante presentaban un au-
mento significativo del indice de masa corporal, el colesterol
total y la glucemia, todos ellos factores modificables que po-
drian haber contribuido a la progresiéon de la enfermedad ate-
romatosa.

Esta situacion es acorde con la literatura y la descripcion que se
realiza de los factores correlacionados con la mortalidad y mor-
bilidad cardiovasculares de los pacientes trasplantados: la dia-
betes, la hipertension arterial, la dislipidemia y la edad'.

De hecho, diversos estudios ya mencionan la necesidad de pre-
venir este deterioro, a través de un mayor control farmacolégico
contra la dislipidemia, la HTA y la DM postrasplante o el control
del aumento de masa corporal a través de intervenciones no
farmacoldgicas y cambios en el estilo de vida*'>16.

Por otro lado, la literatura también describe el interés de la pre-
sencia de factores de riesgo cardiovascular pretrasplante renal y
el nimero de progresiéon de placas'. Este hecho coincide con
nuestros resultados, excepto en la diabetes, ya que esta patolo-
gia no estaba representada en nuestro estudio: solo un pacien-
te padecia esta condicion previa al trasplante renal.

Un factor muy descrito en la fisiopatologia de la progresion
AS post-Tx es también la terapia farmacoldgica’®. Sin embar-
go, todos los pacientes recibian la misma triple terapia, por
lo que no pudo valorarse. Cabe destacar que las dosis altas
de esteroides en el postrasplante inmediato podrian contri-
buir a la diferencia en progresion observada respecto a la
etapa en dialisis.
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Tabla 2. Prueba de la t de muestras emparejadas entre las variables analiticas correspondientes de los periodos
bianuales en dialisis y con trasplante renal

Diferencias emparejadas

Intervalo de confianza
del 95% de la diferencia

Error Significacion

Media Desviacion promedio Inferior Superior t gl (bilateral)
IMC pre - IMC post -2,606 2,221 0,496 -3,64 -1,56 -5,245 19 0,000
LDL pre - LDL post -12,32 387,45 9,39 -32,24 7,59 -1,311 16 0,208
HDL pre - HDL post -2,9082 107,77 2,61 -8,44 2,63 -1,113 16 0,282
Colesterol total pre - -23,100 47,58 10,64 -45,37 -0,829 -2,171 19 0,043
Colesterol total post
Glicemia pre - -5,7450 122,26 2,73 -11,46 -0,0230 -2,101 19 0,049
Glicemia post
TA sist pre - -5,579 28,77 6,60 -19,450 8,292 -0,845 18 0,409
TA sist post
TA diast pre - 4,421 16,69 3,83 -3,625 12,46 1,154 18 0,263
TA diast post
TA media pre - 1,087 19,64 4,5 -8,38 10,55 0,241 18 0,812

TA media post

Diast.: diastdlica; HDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; IMC: indice de masa corporal; LDL: colesterol unido
a lipoproteinas de baja densidad; sist.: sistélica; TA: tension arterial.

Tabla 3. Regresion lineal de las variables analiticas correspondientes entre el periodo bianual en dialisis y trasplante renal

Coeficientes Coeficientes
no estandarizados estandarizados
Intervalo de confianza

Constantes B Desv. error B t Sig del 95,0% para B

Edad 0,057 0,021 0,650 2,669 0,020 0,011 0,104
DM -1,061 1,658 -0,156 -0,640 0,534 -4,673 2,551
Tabaquismo -0,684 0,710 -0,230 -0,963 0,355 -2,231 0,864
IMC pre 0,005 0,75 0,017 0,072 0,944 -0,159 0,170
Colesterol total pre 0,013 0,010 0,325 1,394 0,189 -0,008 0,034
TA sist pre -0,058 0,025 -0,691 -2,318 0,039 -0,112 -0,003
TA diast pre 0,045 0,029 0,377 1,548 0,148 -0,018 0,109

Variable dependiente: progresion postrasplante.
Diast.: diastdlica; DM: diabetes mellitus; IMC: indice de masa corporal; sig.: significacion; sist.: sistolica; TA: tensién arterial.
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Por tanto, los resultados del presente estudio muestran que el
trasplante renal puede tener un impacto en la progresion de las
placas ateromatosas, aunque las referencias que encontramos
en la literatura son casi inexistentes.

Las referencias que hemos consultado son dos: Hernandez et
al. estudio la ateromatosis subclinica a través de la medicion
de la progresién ecografica en el contexto del trasplante renal,
pero basandose en el monitoreo del grosor de la tunica intima
y media de la arteria carétida (GIMc). Y Borras et al.” habia
analizado este aspecto en su estudio entre las modalidades de
didlisis (HD frente a DP), en el que se llega a la conclusion de
la no diferencia entre una y otra, pero sin tener en cuenta el
trasplante renal.
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