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RESUMEN

Fundamento: En los dltimos afios se estd observando un aumento en la inci-
dencia de la enfermedad renal crénica en los paises desarrollados. La poblacion
de edad avanzada constituye el sector mds numeroso de pacientes incidentes en
los programas de dialisis. Por otra parte, la insuficiencia renal constituye por si
misma un factor de riesgo cardiovascular, ya evidenciable en las fases iniciales de
su desarrollo. Existe un notable desconocimiento sobre la prevalencia de la en-
fermedad renal en la poblacion general. El objetivo fue conocer el grado de fun-
cion renal en nuestra poblacién general mayor de 64 anos, asi como el riesgo car-
diovascular asociado.

Material y métodos: Estudio epidemioldgico descriptivo mediante muestreo alea-
torio representativo de la poblacién mayor de 64 afios del drea de referencia de
nuestro Hospital. El filtrado glomerular se ha estimado mediante las formulas de
Cockroft-Gault y del MDRD. Se han clasificado por estadios segtin la K/DOQI.

Resultados: Analizamos 253 personas entre 65 y 93 afnos (media 72 + 5,4). Co-
morbilidades: HTA 64 %, dislipemia 29%, diabetes 14%, tabaquismo activo: 10%
de los hombres, 1,5% de las mujeres. 11% habian presentado algtin evento car-
diovascular (15% hombres, 6,8% mujeres). El 3,8% de las mujeres y el 8% de
los hombres presentaron valores de creatinina > 1,3 y > 1,5 mg/dl respectiva-
mente. Sin embargo, la prevalencia de insuficiencia renal (Cl < 60 mix’) fue del
31-49% en funcién de la formula utilizada. Ademds de la edad, el sexo y la dia-
betes, la pérdida de funcion renal se asocié significativa e independientemente
con la existencia de eventos cardiovasculares.

Conclusiones: Se confirmé una elevada prevalencia de insuficiencia renal entre
las personas mayores, a menudo no detectada mediante la determinacion aislada
de la creatinina plasmaética. Este hecho es importante en la valoracion del riesgo
cardiovascular y en la toma de decisiones médicas (diagndsticas y/o terapéuticas).
La estimacion del filtrado glomerular mediante simples ecuaciones se asocié in-
dependientemente a la existencia de eventos cardio-vasculares.

Palabras clave: Insuficiencia renal cronica. Filtrado glomerular. Riesgo cardio-
vascular. Prevalencia. Edad avanzada.

Correspondencia: Dr. Jaume Almirall

Servicio de Nefrologia
Corporacié Sanitaria Parc Taulf

Institut Universitari Parc Tauli (UAB)

Parc Tauli s/n
08208 Sabadell (Barcelona)
E-mail: jalmirall@csept.es

655



J. ALMIRALL vy cols.

INTRODUCCION

PREVALENCE OF CHRONIC KIDNEY DISEASE IN COMMUNITY-DWELLING
ELDERLY AND ASSOCIATED CARDIOVASCULAR RISK FACTORS

SUMMARY

Background: Chronic kidney disease is a major public health problem in deve-
loped countries. The incidence of patients on dialysis is increasing progressively in
the last years. The ageing population and increasing incidence of diabetes and hy-
pertension are the main causes. Moreover, the level of kidney function is now re-
cognised as a major risk factor for cardiovascular disease, even in mild cases. There
is a great unaware about the prevalence of mild to moderate chronic kidney di-
sease in the general population. The aim of the present study was to know the
kidney function level in our general population over 64 years old, and the asso-
ciated cardiovascular risk.

Methods: This is an epidemiological descriptive cross-sectional study, obtained
by a representative random sampling of the population over 64 years living in the
reference area of our Hospital. The glomerular filtration rate was estimated by the
Cockroft-Gault formula and the MDRD equations. Kidney function has been clas-
sified by the K/DOQI stages. We examined the univariate and multivariate asso-
ciation between the estimated glomerular filtration rate and the presence of car-
diovascular events.

Results: We analysed 253 subjects aged 65 to 93 years (mean 72 + 5.4). Pre-
sent comorbidities were: HTA 64%, dislipemia 29%, diabetes 14%, active smo-
kers: 10% of men, 1,5% of women. A previous cardiovascular event was present
in 11% of patients (15% of men; 6,8% of women). A serum creatinin level over
1,3 and 1,5 mg/dl was present in 3,8% of women and 8% of men respectively.
Nevertheless, chronic kidney insufficiency (estimated clreatinie clearance less than
60 mix’) was present in 31-49% relying on the utilised formula. In addition to
age, sex, and diabetes, an independent graded association was observed between
reduced glomerular filtration rate and the existence of cardiovascular events.

Conclusions: We have confirmed a high prevalence of renal insufficiency among
elderly people, usually not detected by the isolated plasma creatinin concentra-
tion This aspect is important for cardiovascular stratification risk and medical de-
cisions (diagnostic and/or therapeutic). The level of glomerular filtration rate is in-
dependently associated with cardiovascular events.

Key words: Chronic kidney disease. Glomerular filtration rate. Cardiovascular
risk. Prevalence. Elderly.

Si bien conocemos con precision los datos epi-
demioldgicos correspondientes a las terapias sustitu-

En los paises desarrollados estamos asistiendo a
un progresivo incremento en la incidencia y preva-
lencia de la insuficiencia renal crénica (IRC) que re-
quiere tratamiento sustitutivo renal. Este hecho esta
convirtiendo a la IRC en un problema de salud pd-
blica de primer orden dada la comorbilidad aso-
ciada y el coste econémico que suponen las tera-
pias sustitutivas. Las causas que explican este
incremento son fundamentalmente el progresivo en-
vejecimiento de la poblacién y la elevada preva-
lencia de patologias como la hipertension arterial y
la diabetes.
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tivas (hemodialisis, didlisis peritoneal y trasplante
renal), la informacién correspondiente a los estadios
previos de funcién renal en la poblacién general son
en buena parte desconocidos. Aunque existen refe-
rencias en subgrupos de pacientes (nifios y adoles-
centes, hipertensos o diabéticos) o datos obtenidos
de usuarios en general del sistema sanitario', dis-
ponemos de poca informacién referida a la pobla-
cién general. El estudio poblacional americano
NHANESIII* destaca que el 4,7% de la poblacién
mayor de 20 afios presenta un aclaramiento de crea-
tinina inferior a 60 mlx’. En nuestro pafs, tan sélo
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dos estudios, uno efectuado por Otero y cols. en la
provincia de Ourense y otro mas reciente por Simal
F y cols. cifran la prevalencia en el 13% y 8% res-
pectivamente® ©.

Este desconocimiento tiene implicaciones negativas
tanto para la correcta planificacion de las futuras ne-
cesidades de tratamiento como para la instauracién a
tiempo de medidas de enlentecimiento de la progre-
sién de la IR. Las consecuencias desfavorables, tanto
clinicas como econémicas, de la remisién tardia de
los pacientes a los servicios de nefrologia son bien
conocidas’. Actualmente estd en curso el desarrollo
de un estudio epidemiolégico de base poblacional a
nivel nacional, auspiciado por la Sociedad Espafiola
de Nefrologia y el Ministerio de Sanidad, estudio
EPIRCE, que aportara informacién valiosa para res-
ponder a las preguntas anteriormente planteadas.

Sabemos que los pacientes de edad, entre 70 y
80 afos, constituyen el sector mas numeroso de los
nuevos pacientes que inician programa de dialisis.
Por otra parte, diversos estudios han demostrado que
la insuficiencia renal constituye por si misma un fac-
tor de riesgo cardiovascular independiente, y que
este hecho es ya evidente desde fases iniciales de la
insuficiencia renal®'2. Recientemente el VII informe
del JNC ya ha considerado la inclusion de la fun-
cion renal para la estimacién del riesgo cardiovas-
cular y la definicion de los objetivos terapéuticos'.

En el siguiente trabajo se presentan los resultados
de un estudio epidemiolégico descriptivo, mediante
muestreo aleatorio representativo de la poblacién
mayor de 64 anos residente en el area de referen-
cia de nuestro Hospital. Los objetivos fueron, des-
cribir el grado de funcién renal de nuestra pobla-
cién general ambulatoria mayor de 64 anos, estimar
la prevalencia de la «insuficiencia renal oculta» y
evaluar el riesgo cardiovascular asociado.

MATERIAL Y METODOS

Durante el periodo correspondiente al afio 2003
se realiz6 un estudio descriptivo, transversal, me-
diante muestreo aleatorio representativo, de la po-
blacién mayor de 64 afos residente en el area de
referencia de nuestro Hospital (Corporacié Parc Taulf,
Sabadell-Barcelona). Los datos se han obtenido a
partir del estudio «D’AVIS» disefado para establecer
la prevalencia de hipovitaminosis D en esta pobla-
cién. El tamafo muestral estimado, partiendo de una
p = 0,25, una precisién del 6% y un riesgo a = 0,05
fue de 250 personas. Este niimero era adecuado para
nuestro propdsito de analizar la prevalencia de la
insuficiencia renal ya que el nimero estimado de la
muestra necesaria era de 199 considerando una pro-

porcién de ocurrencias del 30%, con una precisién
del 3,5% y un riesgo a de 0,05. El 4rea de influen-
cia es de unos 390.000 habitantes, de los que el
10,6% tenia mas de 64 afos (42.000 personas). El
estudio fue aprobado por el Comité de Investigacion
Clinica del Hospital.

La muestra estudiada se obtuvo de forma aleatoria
y sistemdtica a partir de los datos del Registro Cen-
tral de Asegurados del drea de referencia. Se contac-
t6 telefénicamente con 456 residentes, de los cuales
203 fueron excluidos por distintas razones: negativas
a participar, no presentados o no localizados (n =
151), con patologia intercurrente grave o institucio-
nalizados (n = 52). Finalmente la muestra estudia-
da fue de 253 personas. Se les realizé una entre-
vista clinica reglada en la que se interrogdé sobre
habitos toxicos, antecedentes médicos, eventos car-
diovasculares previos (cardiopatia isquémica, acci-
dentes cerebrovasculares), diabetes, hipertension
arterial (tensién arterial superior a 140/90 mmHg o
normotension en tratamiento), asi como la medica-
cion habitual, en especial referencia a la utilizacion
de hipotensores, hipolipemiantes y antidiabéticos. Se
determiné el peso, la talla y la tensién arterial. Se les
realizé una extraccién para determinacién de la crea-
tinina plasmatica, nitrégeno ureico (BUN) y albimi-
na. La funcién renal se estimé mediante las férmulas
de Cockroft-Gault corregida por superficie corporal',
el MDRD abreviado' vy la ecuacion completa'®. En
14 pacientes no se dispuso de la albdmina, por lo
que no fue posible el célculo de la ecuaciéon com-
pleta. Se utilizé la definicion de la K/DOQI para es-
tablecer los distintos estadios de funcion renal'”.

Estudio estadistico: Se llevé acabo un andlisis des-
criptivo e inferencial aplicando técnicas estadisticas
para variables cualitativas (Chi?) o cuantitativas (T de
Student) entre los grupos definidos segin el sexo o
la presencia de eventos cardio-vasculares, y se cal-
cularon las OR o la diferencia de las medias co-
rrespondientes. En todos los analisis se asumié un
riesgo a del 5%. Se ha realizado un analisis de co-
rrelacion de Pearson entre las tres estimaciones del
filtrado glomerular (Cockroft-Gault, MDRD simplifi-
cado y ecuacién completa), comparandose las dife-
rencias mediante analisis de la varianza. Se aplica-
ron técnicas de regresion logistica no condicional
para valorar la asociacién independiente de las va-
riables significativas en el andlisis univariante con la
presencia de eventos cardio-vasculares.

RESULTADOS

Las caracteristicas generales de la poblacién estu-
diada se resumen en la tabla I. Es destacable la exis-
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Tabla I. Caracteristicas generales de la muestra estudiada

Total Hombres Mujeres
n = 253 121 (48%) 132 (52%) p
Edad (65-93) 71,9 + 5,4 72,1 £ 5,7 71,8 = 5,1 ns
IMC 27,9 + 4.2 27,5 £ 3,5 28,4 = 4,6 ns
HTA 64% 61% 66%
IC (58,3-70,4) IC (52,4-69,8) IC (57,8-73,9) ns
. 14% 20% 8,3%
diabetes IC (9,6-18,2) IC (12,8-27,1) IC (3,5-12,9) 0,007
dislivemi 29% 25% 31%
islipemia IC (23,3-34,5) IC (17,2-32,6) IC (23-38,8) ns
. . 5,5% 10% 1,5%
tabaquismo activo IC 2,7-8,3) IC (4,6-15,3) IC (0-3,5) 0,000
. 10,8% 15% 6,8%
evento CV previo IC (7-14,7) IC (8,6-21,3) IC (2,5-11) 0,03

(IC 95%).

tencia de una mayor prevalencia de episodios car-
diovasculares previos en los hombres respecto a las
mujeres (15% vs 6,8%), asi como de tabaquismo ac-
tivo (10% vs 1,5%) y diabetes (20% vs 8,3%).

En la tabla Il se muestran los resultados obteni-
dos del funcionalismo renal del grupo en general
y por sexos, observandose diferencias en los valo-
res de creatinina plasmatica entre hombres y mu-
jeres (1,17 vs 0,93), desapareciendo la significacién
estadistica al estimar los aclaramientos mediante las
formulas empleadas ajustando por superficie cor-
poral. Se observé como los valores obtenidos con
las formulas del MDRD fueron ligeramente supe-
riores a las obtenidas mediante Cockroft-Gault,
mostrando diferencias significativas mediante el
analisis de la varianza (Cockroft-Gault 60,2 + 12,4,
MDRD abreviado 67,1 + 13,9, MDRD completo
64,8 + 15,1, p < 0,05). Sin embargo, se constatd
una correlacién estadisticamente significativa entre
los resultados de los aclaramientos estimados me-
diante las 3 férmulas: Cockroft-Gault y MDRD sim-
plificado (R = 0,85), Cockroft-Gault y MDRD com-
pleto (R = 0,60) y MDRD completo y MDRD
simplificado (R = 0,87).

El 3,8% de las mujeres y 8,2% de los hombres
mostraron cifras de creatinina plasmatica superiores
a 1,3 y 1,5 mg/dl respectivamente, valores referidos
por el laboratorio como «limite de la normalidad».
En la tabla Il se muestran los resultados, en por-
centajes, de la distribucién en los 5 estadios de fun-
cién renal reconocidos (K/DOQ)I) segln las distintas
ecuaciones utilizadas, asi como la estimaciéon del
nimero de personas de la poblacion objeto de es-
tudio dentro de cada categoria. Considerando el
aclaramiento de creatinina estimado, se observé que
entre el 31 y el 49% (en funcién de la férmula uti-
lizada) obtuvieron aclaramientos inferiores a 60 mlx’
(estadios 3, 4 y 5 de la clasificacion en grados de
funcionalismo renal). De los pacientes con creatini-
na plasmdtica normal, entre el 26% y el 45% (segln
la férmula autilizada) presentaban aclaramientos in-
feriores a 60 mlx’ (insuficiencia renal oculta).

En cuanto a la relacién del estadio de funcién
renal y la existencia de hipertensién arterial, debido
al ndmero de la muestra sélo son analizables los es-
tadios clase Il y Ill. Observamos un incremento sig-
nificativo tanto en el diagndstico de hipertensién ar-
terial (60% vs 75%; p 0,03), tratamiento (40% vs

Tabla Il. Descriptivo funcionalismo renal

Total Hombres Mujeres p
Creatinina plasmatica 1,04 + 0,31 1,17 = 0,37 0,93 + 0,17 < 0,05
Cockroft-Gault 60,2 + 12,4 59,4 + 12,8 60,9 + 12,0 ns
MDRD abreviado 67,1 = 13,9 69,3 + 15,2 65,0 £ 12,4 ns
MDRD completo 64,8 + 15,1 65,0 + 16,4 64,7 + 13,9 ns
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Tabla Ill. Clasificacion por estadios segtn las distintas férmulas, y nimero estimado de pacientes en nuestra

poblacién general

Estadio Cockroft-Gault all::gl?a?io czdnll)plicle)to enN::lz:?ae;:)im:gi%n
1(Cl>90) 61,2 C 0358 C 2174 168-1.680

2 (C1/60-89) IC (4i?ﬁi‘56,6) Ic (606;—71,8) IC (§17 :E7>—64) 20.916-27.720

3 (€1 30-59) C (414538 C 24353 IC (30,6.42,7 12.432-18.606

4 (C115-29) C 0125 1.2 1,2 168-672

> <1y IC (%i,b IC (%i,Z) IC (%5‘1 2) 168

60%; p < 0,01) y ndmero de firmacos hipotensores
(0,05 £ 0,7 vs 0,94 £ 0,9; p < 0,001) entre los es-
tadios Il y Il respectivamente. De los pacientes dia-
béticos (n = 35), el 50% presentaban hipertensién
arterial, de los que el 58% recibian tratamiento con
bloqueantes del sistema renina angiotensina.

En la tabla IV se muestra la asociacion de las va-
riables relacionadas con la existencia de eventos car-
diovasculares en el analisis univariado. Es destaca-
ble que, ademas de la edad y el sexo, la existencia
de diabetes y la dislipemia presentaron una asocia-
cién estadisticamente significativa. La estimacién de
la funcién renal, con cualquiera de las férmulas uti-
lizadas presenté una clara asociaciéon con la exis-
tencia de eventos cardiovasculares. Mediante el ana-
lisis multivariante, la funcién renal, con cualquiera
de las férmulas, y la diabetes fueron las variables
asociadas independientemente a la existencia de
eventos cardiovasculares.

Con la finalidad de visualizar la influencia de la
funcién renal en la presencia de eventos cardiovas-

culares, independientemente de la edad, en la figu-
ra 1 se representan los pacientes estratificados por
grupos de edad, identificando los aclaramientos de
creatinina estimados en dos columnas segin la pre-
sencia o no de evento cardiovascular previo, asi
como las edades de cada grupo de pacientes. Se ob-
serva como para un mismo grupo de edad, los pa-
cientes con eventos previos presentan aclaramientos
de creatinina menores.

DISCUSION

En la actualidad, la determinacién de la creatinina
plasmatica constituye el método de rutina mas uni-
versal para valorar la funcién renal. Sin embargo, la
relacion que existe entre el valor de la creatinina plas-
matica y el filtrado glomerular real es pobre. En fases
tempranas son necesarias grandes pérdidas de acla-
ramiento (> 40%) para detectar minimos incrementos
de creatinina plasmatica. Por otro lado, variables

Tabla IV. Eventos CV previos: variables relacionadas

Si evento CV No evento CV p OR (IC 95%) Diferencia de medias (IC 95%)
Sexo: M/H 6,8%; 15,4% 93,2%; 84,6% 0,034 0,4 (0,17-0,93)
Diabetes 26% 11% 0,046 2,63 (1,01-6,8)
Dislipemia 44% 26% 0,052 2,21 (0,97-4,99)
HTA 61% 64% ns
Edad 752 £ 5,6 71,6 £ 5,3 0,001 -3,6 (-5,7--1,45)
Creatinina 1,22 £ 0,32 1+0,18 0,002 -0,22 (-0,35--0,09)
Cockroft-Gault 51,9 + 13,5 61,7 + 11,4 0,000 9,7 (5-14,4)
MDRD completa 57,0 £ 14,8 66,2 + 14,5 0,002 9,2 (3,4-15,1)
MDRD abreviada 59,7 + 15,4 68,5 + 13 0,001 8,7 (3,4-14,1)

M = mujeres, H = hombres.
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como la edad, el sexo y el peso tienen una influen-
cia determinante en los resultados'®. En el trabajo de
Fernandez-Fresnedo'® documentan cémo en los pa-
cientes entre 70 a 80 afios, valores de creatinina plas-
matica totalmente normal (< 1,1 mg/dl en mujeres y
< 1,3 en hombres), el 35% y 11% respectivamente
presentan aclaramientos inferiores a 50 mlx’. Este fe-
némeno es en buena parte responsable del escaso co-
nocimiento epidemiolégico del estado de funcién
renal en la poblacién general. Son evidentes los es-
fuerzos que se estan realizando para que el conoci-
miento de este hecho difunda en los ambitos no ne-
frologicos, especialmente en la asistencia primaria, ya
que es alli donde se encuentran y controlan la ma-
yoria de estos pacientes. El estudio poblacional ame-
ricano NHANESIII destaca que el 4,7% de la pobla-
cién mayor de 20 afos presenta aclaramiento de
creatinina inferior a 60 mix’*. En nuestro pars, tan sélo
dos estudios cifran la prevalencia en el 13% y 8%
respectivamente® .

No obstante, el volumen mds importante de po-
blacién de riesgo corresponde precisamente a la po-
blacién de edad avanzada. Estos pacientes constitu-
yen el sector mas numeroso en la inclusién de nuevos
pacientes en dialisis y es precisamente en este sector
de edad en el que la relacién entre la cifra de crea-
tinina plasmatica y el valor real del filtrado glomeru-
lar es mas pobre, habiéndose definido el concepto de
«insuficiencia renal oculta». Este desconocimiento de
la realidad tiene repercusiones, tanto de tipo admi-
nistrativo y de planificacién, como serias consecuen-
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cias clinicas y econémicas debido a la remision tar-
dia de los pacientes a los servicios de nefrologia'”.
Los resultados del presente trabajo, en el que des-
tacamos el hallazgo de un aclaramiento de creatinina
inferior a 60 mlx" mediante la férmula de Cockroft-
Gault en el 49% de la poblacién mayor de 64 afios,
coincide de forma notable con los resultados del es-
tudio de Coresh J y cols.* sobre el sector de pobla-
cién mayor de 70 anos del NHANES lII, en el que
también el 49% presentaron aclaramiento de creatini-
na inferior a 60 mlx" utilizando la misma férmula.
Aunque es un hecho conocido desde hace tiempo
que los pacientes sometidos a tratamiento dialitico
constituyen un grupo de altisimo riesgo cardiovascu-
lar, con un riesgo entre x 10 y x 100 segin la edad?,
los grandes estudios epidemioldgicos poblacionales
sobre factores de riesgo cardiovascular no incluyeron
la funcién renal como pardmetro de analisis*'. Sin em-
bargo, recientemente, diversos estudios han demostra-
do que ligeras alteraciones de la funcién renal ya cons-
tituyen un factor de riesgo adicional, independiente de
los demds factores de riesgo clasicos o conocidos® 2.
El dltimo informe del JNC-7"3 incluye, por primera vez,
la insuficiencia renal como un factor mayor de riesgo
cardiovascular, considerando por tanto a estos pa-
cientes tributarios de aplicacién de las medidas de pre-
vencién secundaria. Dos estudios muy recientes apa-
recidos en N Engl ] Med, el primero sobre la relacién
entre ligeras alteraciones de la funcién renal y la evo-
lucién post-infarto de miocardio??, y el siguiente sobre
la asociacién gradual e independiente entre la reduc-
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cion del filtrado glomerular y el riesgo de muerte,
evento cardiovascular y hospitalizacién?® dejan pocas
dudas al respecto.

Los resultados del presente estudio, aunque con
las limitaciones propias de un estudio transversal,
coinciden con los resultados de los estudios previos,
y muestran claramente la relacién existente entre el
grado de funcién renal y la presencia de eventos car-
diovasculares, independientemente de la existencia
de otros factores de riesgo cardiovascular.

Es por tanto necesario aproximarnos mejor al
grado de funcién renal, no sélo con la finalidad de
intentar frenar la pérdida de funcién renal, sino para
valorar correctamente el grado de riesgo cardiovas-
cular; de hecho, la mayoria de estos pacientes no
falleceran en un contexto «urémico» sino por la apa-
ricién de eventos de tipo cardiovascular.

En conclusién, evidenciamos una elevada prevalen-
cia de insuficiencia renal entre las personas mayores
(40% aproximadamente), a menudo no detectada con
la determinacion aislada de la creatinina plasmatica. La
estimacion del filtrado glomerular mediante la aplica-
cion de férmulas sencillas, permite aproximarse mucho
mejor a la realidad, evidenciando a los pacientes con
poca reserva renal en los que es necesario extremar las
medidas preventivas ante procesos intercurrentes, indi-
caciones de exploraciones, administracién de farmacos
nefrotoxicos...; asi como el establecimiento de las me-
didas de prevencién adecuadas para enlentecer la pro-
gresion de la insuficiencia renal. La pérdida de funcién
renal se correlaciona muy significativamente con la
existencia de eventos cardiovasculares, confirmandose
la insuficiencia renal como un claro factor de riesgo
cardiovascular independiente.
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