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RESUMEN

Introduccion: El cuidado especializado de los pacientes en estadios
avanzados de la enfermedad renal crénica (ERC) se asocia a una
mejor supervivencia en dialisis, pero se desconoce qué tratamien-
tos favorecen especificamente esta evolucién. Objetivos: Analizar
las intervenciones terapéuticas habituales en el estadio de ERC
avanzada y establecer cudles de ellas se asocian a una mejor super-
vivencia en didlisis y su relacion con las causas de muerte. Material
y métodos: Estudio de cohortes, prospectivo y de observacion, que
incluyé a 591 pacientes que iniciaron dialisis (491 hemodialisis y
100 didlisis peritoneal), que habian sido controlados previamente
en la consulta de ERC. Las intervenciones terapéuticas analizadas
fueron: tratamientos antihipertensivos, estatinas, antiagregantes
plaquetarios, inhibidores de la xantina-oxidasa, correccion de la
acidosis metabdlica, tratamiento con captores de fésforo (calcicos
o no), vitamina D (calcitriol o paricalcitol), eritropoyetina y dis-
ponibilidad de fistula arterio-venosa interna (FAVI). La asociacion
independiente de cada uno de estos tratamiento con la mortali-
dad en dialisis fue analizada mediante modelos de regresién de
Cox con ajuste a edad, sexo, tiempo de seguimiento predialisis,
funcion renal al inicio de dialisis, comorbilidad, albumina sérica
y proteina C reactiva, y con estratificacién al tipo de dialisis. Re-
sultados: Con una mediana de seguimiento de 28 meses, la cifra
total de fallecidos fue de 191 (32 %). En los modelos multivarian-
tes se observé que, ademas de la edad, el indice de comorbilidad
y la albumina sérica, el tratamiento predialisis con inhibidores de la
enzima de conversién y/o antagonistas de los receptores de la an-
giotensina, la correccién de la acidosis con bicarbonato sédico y la
FAVI al inicio de la hemodialisis se asociaron de forma significativa
con una mejor supervivencia en dialisis. No se observaron dife-
rencias en las causas de muerte entre los diferentes tratamientos
analizados. Conclusion: Estos resultados sugieren un posible bene-
ficio diferido de algunos tratamientos en estadios predialisis sobre
la evolucion en didlisis. Ademas, el inicio de hemodialisis sin una
FAVI, y por tanto la necesidad de utilizacién de catéteres endove-
nosos, empeora el pronéstico de estos pacientes.
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During the pre-dialysis stage of chronic kidney disease, which
treatment is associated with better survival in dialysis?

ABSTRACT

Introduction: Specialised care of patients in advanced stages of
chronic kidney disease (CKD) is associated with better survival in
dialysis, but it is not known which treatments specifically favour
this outcome. Objectives: To analyse normal treatment in advanced
stages of CKD and establish which treatments are associated with
better survival in dialysis as well as their relationship with causes
of death. Material and method: Cohort, prospective observational
study of 591 patients who started dialysis (491 haemodialysis and 100
peritoneal dialysis), who had previously been controlled in the CKD
clinic. The treatments analysed were: antihypertensive treatments,
statins, platelet antiaggregants, xanthine oxidase inhibitors,
correction of metabolic acidosis, treatment with (calcium or non-
calcium) phosphate binders, vitamin D (calcitriol or paricalcitol),
erythropoietin and the availability of an internal arteriovenous fistula
(IAVF). The independent association of each of these treatments
with mortality in dialysis was analysed using Cox regression models
adjusted for age, sex, pre-dialysis monitoring time, renal function
at the start of dialysis, comorbidity, serum albumin and C-reactive
protein, and with stratification of the type of dialysis. Results: With a
median follow-up period of 28 months, the total number of patients
who died was 191 (32%). In the multivariate models, we observed
that, in addition to age, the comorbidity index, serum albumin, pre-
dialysis treatment with angiotensin-converting-enzyme inhibitors
and/or angiotensin Il receptor antagonists, correction of acidosis
with sodium bicarbonate and IAVF at the start of haemodialysis
were significantly associated with better survival in dialysis. We did
not observe differences in causes of death among the different
treatments analysed. Conclusion: These results suggest a potential
delayed benefit of some treatments in pre-dialysis stages on the
outcome of dialysis. Furthermore, beginning dialysis without an IAVE
and therefore the need for intravenous catheters, worsens prognosis
in these patients.

Keywords: Mortality. Dialysis. Angiotensin-converting enzyme
inhibitors. Pre-dialysis.

INTRODUCCION

La mortalidad en pacientes sometidos a didlisis sigue siendo
muy elevada. La edad y la comorbilidad son los principales
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determinantes de la mortalidad en esta poblacidn, pero obvia-
mente estos factores son poco o nada modificables.

Una peculiaridad epidemioldgica de los pacientes en didli-
sis es la ausencia de asociacion entre los factores cldsicos de
riesgo cardiovascular y la mortalidad'. Mds aun, los escasos
estudios aleatorizados realizados en esta poblacién no han
demostrado claros beneficios sobre la supervivencia con el
uso de diversos medicamentos de contrastada utilidad en la
poblacién no urémica o con otras medidas terapéuticas basa-
das en sélidos principios fisiopatoldgicos?.

Por otro lado, algunos estudios han alertado sobre el riesgo
potencial de medicamentos de uso frecuente en la enferme-
dad renal crénica (ERC) como la eritropoyetina (EPO)? o las
sales de calcio*, afadiendo si cabe mds dificultad y confusién
al manejo de estos pacientes.

El cuidado especializado de los pacientes en estadios avanza-
dos predidlisis de la ERC es considerado de forma undnime
como un factor que beneficia la supervivencia en didlisis>®.
En estas consultas de enfermedad renal crénica avanzada
(ERCA) se suelen realizar numerosas intervenciones terapéu-
ticas, como controlar la presion arterial, correccién del estado
de sobrehidratacion, de la acidosis metabdlica, de las altera-
ciones 0seo-minerales, de la anemia, la realizacion del acceso
vascular, la eleccidon del momento de inicio de la didlisis, etc.,
pero se desconoce qué importancia tiene y qué beneficio pue-
de aportar especificamente cada uno de estos tratamientos a
la supervivencia del paciente en didlisis.

Con el objetivo de analizar las intervenciones terapéuticas
habituales en el estadio ERCA y establecer cudles de ellas se
asocian a una mejor supervivencia en didlisis y su relacion
con las causas de muerte, se realizé este estudio prospectivo.

MATERIAL Y METODOS

Se incluyeron 591 pacientes con las caracteristicas demogra-
ficas y clinicas que se muestran en la tabla 1. Los criterios de
inclusion fueron: haber iniciado tratamiento de didlisis en el
Hospital Infanta Cristina de Badajoz durante el periodo com-
prendido entre octubre de 1999 hasta enero de 2012, y haber
sido controlado previamente en la consulta de ERCA de este
mismo hospital. No se excluyé a ningtin paciente.

En 491 pacientes se inicié hemodidlisis (HD) y en 100 didlisis
peritoneal (DP). No hubo ningtin trasplante renal predidlisis.

La informacién sobre el tratamiento que estaban realizando
los pacientes se obtuvo mediante anamnesis y revision de la
historia clinica.

Las intervenciones terapéuticas durante el estadio predidlisis
que se analizaron en este estudio fueron: tratamiento con inhi-
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y tratamientos recibidos
en los pacientes incluidos en el estudio

N.° total de pacientes 591
Edad, anos 61+ 15
Sexo, varones/mujeres 329/262
Diabetes, % 32 %
Tiempo de seguimiento ERCA, mediana dias 318 (125-657)°
Pacientes con seguimiento ERCA > 90 dias, % 83
s e
HD/DP, n pacientes 491/100
:lt/r:cijno”gll%mrenrzular al inicio de didlisis, 78+18
AlbUmina sérica, g/d! 3,85 + 0,51

Proteina C reactiva, mg/I 3,79 (1,35-9,03)°

IECA/ARA, % 73
Antagonistas de canales del calcio, % 50
Diuréticos, % 60
Betabloqueantes, % 23
Estatinas, % 53
Antiagregantes plaquetarios, % 28
Inhibidores de la xantina-oxidasa, % 23
Tratamiento bicarbonato sédico, % 46
Captor de fosforo, % 91
Captor de fésforo con calcio, % 71
Tratamiento con vitamina D, % 13
Tratamiento con EPO, % 71
FAV, % pacientes HD 51

ARA: antagonistas de los receptores de angiotensina;

DP: diélisis peritoneal; EPO: eritropoyetina; ERCA: enfermedad
renal cronica avanzada; FAV: fistula arterio-venosa;

HD: hemodialisis; IECA: inhibidores de la enzima de conversion
de la angiotensina.

2Mediana y rangos intercuartilicos.

bidores de la enzima de conversion de la angiotensina (IECA)
y/o antagonistas de los receptores de angiotensina (ARA),
diuréticos, antagonistas del calcio, betabloqueantes, estati-
nas, antiagregantes plaquetarios, inhibidores de la xantina-
oxidasa, correccion de la acidosis metabdlica con bicarbonato
sddico, tratamiento con captores de fésforo (cdlcicos o no),
sales de calcio, vitamina D activa (calcitriol o paricalcitol) y
correccion de la anemia mediante EPO. Ademds, se incluyé
como intervencion terapéutica la realizacion de una fistula
arterio-venosa interna (FAVI) y que esta fuera utilizable en el
momento del inicio de la didlisis.
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Las covariables que se incluyeron para ajustar los modelos
de supervivencia fueron: edad, sexo, indice de comorbilidad de
Davies (tres subgrupos: sin comorbilidad, leve-moderada y
severa), diagndstico de diabetes mellitus, concentraciones de
albimina sérica (bromo-cresol verde, Advia Chemistry, Sie-
mens Healthcare Diagnostics) y proteina C reactiva (alta sen-
sibilidad por inmunometria de quimioluminiscencia en fase
sélida, Immulite, Siemens). También se incluyeron como
potenciales variables de confusién el filtrado glomerular
(MDRD-4) al inicio de la didlisis y el tiempo de seguimiento
en la consulta de ERCA (superior o inferior a 90 dfas).

El no disponer de una FAVI funcionante en los pacientes in-
cluidos en este estudio que iniciaron HD pudo deberse a una
de las siguientes causas: fracaso (trombosis) de algun intento de
realizacidn, rechazo por parte del paciente a su realizacién o
tiempo insuficiente de seguimiento predidlisis.

Los pacientes fueron seguidos en su evolucion en didlisis,
siendo la muerte por cualquier causa el unico evento de es-
tudio. El periodo de seguimiento se inicié con la primera
didlisis y los pacientes fueron censurados (censura no infor-
mativa) por finalizacién de recogida de datos (septiembre de
2012), pérdida de seguimiento o trasplante renal.

También se recogio la causa de fallecimiento, estableciéndose
cinco grupos etioldgicos: muerte subita, cardiovascular, in-
fecciosa, tumoral y otras.

Para analizar si existia asociacion entre las diferentes in-
tervenciones terapéuticas predidlisis y la supervivencia
en didlisis, se utilizaron curvas de Kaplan-Meier (estudio
univariable) y modelos multivariantes de riesgo proporcio-
nal de Cox, con cdlculo de las tasas instantdneas de riesgo
(hazard ratio) y sus intervalos de confianza del 95 %. La
eleccion de las covariables en los modelos multivariantes
se realiz6 de forma automdtica mediante el proceso de eli-
minacién progresiva condicional hacia atrds.

Debido al potencial sesgo de confusién por indicacién en
la inclusion de pacientes en DP y HD, que no solo dife-
rian en edad y comorbilidad, sino también en otras carac-
teristicas que no fueron recogidas como variables pero
con potencial influencia en la supervivencia como el nivel
socio-econémico y cultural o el grado de dependencia, los
andlisis fueron estratificados segun la forma inicial de tra-
tamiento de HD o DP.

El andlisis de supervivencia y estratificacién entre DP y HD
fue considerado en todo caso por intencion de tratar, indepen-
dientemente del tiempo que hubiera permanecido el paciente
en una u otra técnica de didlisis.

Para las comparaciones de variables continuas entre los pa-
cientes que sobrevivieron o fallecieron se utilizaron el test ¢
de Student o el test de Mann-Whitney, segtin las caracteristi-
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cas de distribucion de la variable. El test x> fue utilizado para
la comparacién de variables categdricas entre subgrupos.

Los datos se presentan como media + desviacion estdndar o
mediana y rangos intercuartilicos. Una p inferior a 0,05 indi-
6 significacion estadistica. Para los andlisis estadisticos y la
realizacidn de los grificos se utilizé el software SPSS version
15.0 (SPSS, Chicago, Estados Unidos) y STATA versién 11.1
(Stata Corporation, Texas, Estados Unidos).

RESULTADOS
Mortalidad en dialisis

Con una mediana de seguimiento de 28 meses (rangos inter-
cuartilicos: 13-50 meses), la cifra total de fallecidos fue de
191 (32 %) y la mediana de supervivencia estimada fue de 82
meses (intervalo de confianza al 95 %: 56-108 meses).

Las caracteristicas demogrdficas, clinicas y bioquimicas de
los pacientes que sobrevivieron o fallecieron se muestran en
la tabla 2. Ademds de los factores muy esperables de estar
asociados con la mortalidad como la edad, la comorbilidad,
y las concentraciones séricas de albimina y proteina C reac-
tiva, es destacable el menor tiempo medio de seguimiento en
la consulta de ERCA de los pacientes que fallecieron (tabla
2). También se observaron diferencias significativas en los
tratamientos predidlisis entre los que sobrevivieron o fallecie-
ron, destacando la asociacion positiva con la supervivencia de
IECA/ARA, betabloqueantes, estatinas, bicarbonato sédico y
captores de fésforo, incluso las sales de calcio. Por el con-
trario, la asociacion fue negativa para la supervivencia con
los diuréticos y en el limite de la significacion con los anti-
agregantes plaquetarios. No se observaron diferencias en el
porcentaje de prescripcion de EPO, vitamina D o inhibidores
de la xantina-oxidasa entre los supervivientes o fallecidos.

El filtrado glomerular con el que se inici6 la didlisis fue sig-
nificativamente mds elevado en los pacientes que fallecieron
y el porcentaje de pacientes con FAVI fue significativamente
inferior en este mismo subgrupo (tabla 2).

Los pacientes cuyo tratamiento inicial fue con DP tuvieron
una mejor supervivencia que los tratados con HD (figura 1),
aunque es importante sefialar de nuevo que existian diferen-
cias importantes entre ambos subgrupos con respecto a la
edad, la comorbilidad y otros factores de potencial influencia
en la supervivencia que no fueron recogidos en este estudio,
como el nivel socio-econdmico, cultural y de dependencia.

Causas de muerte segun tratamientos predialisis

En la figura 2 se muestran las causas de muerte agrupadas
en cinco bloques etioldgicos (muerte stbita, cardiovascular,
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas y tratamientos recibidos en los pacientes que sobrevivieron o fallecieron durante

el periodo de estudio

Supervivientes Fallecidos P
N pacientes 400 191
Edad 57 £16 70 =10 < 0,0001
Sexo, % varones 57 54 ns
Tiempo de seguimiento predidlisis, dias 344 (133-704) 257 (99-561)? 0,02
Diabetes, % 26 43 < 0,0001
:Qse|€emgggr(;;n;;k;|yg%d, % grupo comorbilidad ausente/ 53/40/7 22/59/19 <0,0001
AlbUmina sérica, g/dl 3,93 + 0,48 3,68 + 0,52 < 0,0001
Proteina C reactiva, mg/l 2,97 (1,03-7,37)2 4,69 (2,30-15,11)2 < 0,0001
IECA/ARA, % 79 61 < 0,0001
Diuréticos, % 56 70 0,001
Antagonistas de canales del calcio, % 48 55 0,113
Betabloqueantes, % 26 19 0,032
Estatinas, % 56 46 0,020
Tratamiento con EPO, % 71 71 ns
Tratamiento con vitamina D, % 14 13 ns
Antiagregantes plaguetarios, % 26 33 0,06
Inhibidores de la xantina-oxidasa, % 24 20 ns
Tratamiento con bicarbonato sédico, % 51 35 < 0,0001
Captores del fésforo, % 93 86 0,008
Captores con calcio, % 75 63 0,003
Filtrado glomerular al inicio de didlisis, ml/min/1,73 m? 7,61+ 1,67 8,22 + 1,93 < 0,0001
FAV funcionante, % pacientes iniciaron HD 59 % 36 % < 0,0001

ARA: antagonistas de los receptores de angiotensina; EPO: eritropoyetina; FAV: fistula arterio-venosa; HD: hemodialisis;
I[ECA: inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina; ns: no significativo.

2 Mediana y rangos intercuartilicos.

infecciosa, tumoral y otras causas), segtin el tipo de didlisis
inicial y algunos tratamientos realizados en el estadio pre-
didlisis. Las de origen cardiovascular e infeccioso fueron las
causas mds frecuentes de mortalidad.

La unica diferencia significativa que se observoé fue entre la
DPy la HD (p = 0,02), mostrando los pacientes en DP ausen-
cia de muerte subita y, en cambio, una mayor proporcion de
muerte de origen tumoral, debido al descontrol oncolégico
de mielomas y leucemias que ya estaban relacionados con el
origen de la insuficiencia renal.

No se observaron diferencias significativas en la causa de
muerte entre aquellos tratados o no con EPO, vitamina D o
sales de calcio. Las diferencias en la causa de la muerte entre
los pacientes que iniciaron HD con o sin FAVI tampoco fue-
ron significativas, aunque es destacable una mayor frecuencia
de fallecimientos de etiologfa infecciosa en los que no tenfan
FAVI.
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Analisis de supervivencia y su asociacion con las
variables de estudio

En el andlisis de regresién de Cox estratificado segtn el tipo
inicial de didlisis (tabla 3) se observé que, ademads de la edad,
el indice de comorbilidad y la albimina sérica, el tratamiento
predidlisis con IECA/ARA y la correccidn de la acidosis con
bicarbonato sédico se asociaron de forma positiva con la su-
pervivencia en didlisis. También es destacable la asociacion
favorable y significativa entre la disponibilidad de una FAVI
al inicio de la HD y la supervivencia. Por el contrario, la fun-
cidén renal mds elevada al inicio de didlisis se asocié con una
peor supervivencia.

En la figuras 3 y 4 se muestran las curvas de supervivencia
en didlisis de los pacientes que habian sido tratados o no con
IECA/ARA durante el periodo predidlisis. En la figura 5 se
muestran las curvas de supervivencia de los pacientes que
iniciaron HD con o sin FAVIL.

Nefrologia 2014;34(4):469-76
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Figura 1. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier en
pacientes que iniciaron hemodidlisis o dialisis peritoneal.
También se presenta el nUmero de pacientes en cada grupo al
principio de cada periodo de 25 meses.

DP: didlisis peritoneal; HD: hemodialisis; Log-rank: rango
logaritmico estimado por el test de Mantel-Haensel.

DISCUSION

La mortalidad de los pacientes en didlisis continda siendo
muy elevada. Algunas caracteristicas de la ERC como son
la gravedad creciente de sus complicaciones segtin progresa
la insuficiencia renal, asi como los efectos adversos acu-
mulativos y algunos de ellos irreversibles, podrian ayudar
a entender estos desconcertantes hechos. Asi, el control y
tratamiento de la enfermedad en estadios menos avanzados
podria influir de manera importante en la supervivencia de
los pacientes que alcanzan los estadios mds avanzados.

Esta es una hipétesis que explicarfa la mejor supervivencia en
didlisis de los pacientes que han sido controlados y tratados
en las consultas de ERCA.

Los resultados del presente estudio muestran que existen va-
rias intervenciones terapéuticas predidlisis que se asocian de
forma significativa con una mejor evolucién de los pacien-
tes sometidos a didlisis, pero las tinicas que permanecieron
en los modelos ajustados a edad, sexo, comorbilidad, tipo de
didlisis y otros marcadores prondsticos fueron el tratamiento
con IECA/ARA, la correccion de la acidosis metabdlica con
bicarbonato sédico y la realizacién de una FAVI en aquellos
que iniciaron HD. Por el contrario, no se observé que nin-
guno de los tratamientos analizados en modelos ajustados
se asociara a una peor evolucion o a alguna causa especifica
de muerte.

Nefrologia 2014;34(4):469-76

originales

Por el fuerte sesgo de confusién por indicacién del que ado-
lece este estudio no se puede afirmar que exista causalidad
entre los efectos terapéuticos directos de estos farmacos y la
mejor supervivencia de los pacientes en didlisis, incluso tras
el ajuste con las variables de confusidn, pero creemos que los
datos aportan informacidén que podria ser titil en la prediccion
de la evolucidén de los pacientes sometidos a didlisis.

El efecto del tratamiento con IECA o ARA sobre la su-
pervivencia de los pacientes con ERCA o en didlisis es
controvertido. Estos fdrmacos podrian ejercer efectos fa-
vorables sobre la funcion renal residual, el acceso vascular
y el miocardio urémico’, que a su vez podrian reflejarse en
una mejor supervivencia®, aunque otros estudios no han
podido demostrar este beneficio’.

La asociacién entre el uso de IECA/ARA en estadio pre-
didlisis y la supervivencia en los pacientes sometidos tan-
to a DP como a HD es un resultado original de este es-
tudio. Una hipdtesis para explicar estos hallazgos podria
basarse en un potencial sesgo de supervivencia, es decir,
los pacientes que necesitaron, toleraron y sobrevivieron
al tratamiento con IECA/ARA en periodo predidlisis con-
formarfan un grupo selecto con mds probabilidades de
supervivencia en didlisis. Sin embargo, esta hipdtesis nos
parece improbable, ya que también hemos observado una
mejor supervivencia predidlisis en aquellos tratados con
IECA/ARA (observaciones no publicadas).

DP
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IECA/ARA +
IECA/ARA -
EPO +

EPO -

Calcio +
Calcio -
Vitamina D +
Vitamina D -
FAV +

FAV -

o
N
ul
ul
(@]
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N
o
o

% fallecidos

M Subita CV M Infeccion M Tumoral M Otras

Figura 2. Causas de fallecimiento segun el tipo de dialisis,
o algunos tratamientos predialisis, o disponibilidad

de fistula arterio-venosa en aquellos que iniciaron
hemodialisis.

ARA: antagonistas de los receptores de angiotensina;

CV: cardiovascular; DP: didlisis peritoneal; EPO: eritropoyetina;
FAV: fistula arterio-venosa; HD: hemodialisis; [ECA: inhibidores
de la enzima de conversion de la angiotensina.
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Tabla 3. Regresién de Cox multivariante sobre la mortalidad en dialisis

Variable Hazard ratio IC 95 % hazard ratio p
Edad, afios 1,036 1,022-1,051 < 0,0001
indice de comorbilidad (0,1,2) 1,432 1,121-1,829 0,004
Albumina sérica, g/dl 0,706 0,530-0,941 0,018
IECA/ARA (0,1) 0,660 0,487-0,895 0,007
Tratamiento con bicarbonato sédico (0,1) 0,723 0,530-0,985 0,040
FAVI (0,1) 0,678 0,494-0,931 0,016
Filtrado glomerular al inicio de didlisis, ml/min 1,100 1,021-1,185 0,013

ARA: antagonistas de los receptores de angiotensina; IC: intervalo de confianza; FAVI: fistula arterio-venosa interna;

IECA: inhibidores de la enzima de conversién de la angiotensina.

Fuera del modelo: sexo, diabetes, proteina C reactiva, antagonistas del calcio, eritropoyetina, vitamina D, antiagregantes
plaquetarios, inhibidores de la xantina-oxidasa, diuréticos, betabloqueantes, captores de fésforo, sales de calcio, tiempo en consulta
de enfermedad renal crénica avanzada y estatinas (esta Ultima en el limite de significacion, hazard ratio = 0,748; p = 0,058).

Otra hipdtesis para explicar esta asociacion diferida po-
dria estar relacionada con un «efecto legado». Este término
fue originalmente acufiado para describir el efecto favo-
rable de un buen control metabdlico durante los estadios
iniciales de la diabetes sobre la evolucion posterior y sus
complicaciones'. También se ha especulado con la posibi-
lidad de que este mismo efecto legado pueda lograrse con
el control de la hipertension arterial o con el uso de IECA/
ARA'", beneficio de supervivencia que podria mantenerse
mds alld de la interrupcion de los farmacos, y por tanto mds
dificil de apreciar clinicamente.

La acidosis metabdlica en la ERC tiene efectos negativos
sobre el estado de nutricidn, la enfermedad mineral-dsea y
la inflamacidn, y se asocia a una peor supervivencia'’. La
correccion de la acidosis con bicarbonato sédico ha demos-
trado no solo mejorar el estado de nutricion, sino que ade-
mds tiene efectos muy positivos en el mantenimiento de la
funcion renal.

En el presente estudio, la correccion de la acidosis con bicar-
bonato sédico se asocié de forma independiente a una mejor
supervivencia en didlisis. Sin embargo, el potencial sesgo de
confusién por indicacién también impide afirmar la causali-
dad de esta asociacidn. Algunos factores de confusién que
podrian influir en esta asociacion son la menor tendencia a la
acidosis que tienen los pacientes diabéticos con ERC', o la
asociacion entre acidosis y tratamiento con IECA/ARA por
acidosis tubular renal tipo IV, o la imposibilidad de prescrip-
cién de alcalinos en aquellos que fueron tratados un breve
periodo de tiempo en la consulta de ERCA. Todas estas va-
riables de confusion fueron tenidas en cuenta en los andlisis
multivariantes de regresion (diagndstico de diabetes, trata-
miento IECA/ARA y tiempo de seguimiento en predidlisis),
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y el tratamiento con bicarbonato mantuvo la significacion
estadistica.

El inicio de HD con una FAVI mejora el prondstico vital'.
De acuerdo con estos estudios, también hemos observado una
mejor supervivencia en los pacientes con FAVI funcionante al
inicio de la HD, y esta asociacion fue ademds independien-
te de otros factores de confusion (edad, sexo, comorbilidad,
farmacos, etc.).

Aunque las causas de fallecimiento en los que iniciaron HD
con o sin FAVI no fueron significativamente diferentes, si se
observé un mayor porcentaje de muertes por causa infeccio-
sa, quizd en relacion con el uso mds frecuente de catéteres
endovasculares.

La funcién renal con la que estos pacientes iniciaron la
didlisis fue otro determinante de la supervivencia, pero, al
contrario de lo que cabria esperar, la asociacién fue nega-
tiva. De acuerdo con las observaciones de otros autores',
es probable que el dato de un mayor filtrado glomerular
al inicio de didlisis refleje un peor estado general del pa-
ciente, una mayor intolerancia a la uremia, sobre todo re-
lacionada con estados de sobrehidratacion y desarrollo de
insuficiencia cardfaca. Es también importante sefialar que,
cuando algtin paciente de nuestro estudio necesitd inicio
no programado (urgente) de didlisis por alguna de estas
complicaciones, la cifra de funcidn renal que se tomé fue
la del dltimo control programado, y por tanto este mayor
filtrado glomerular no reflejaria la funcién renal real en el
momento de la primera sesién de didlisis.

Este estudio tiene limitaciones principalmente derivadas de
los sesgos de confusion (indicacion y supervivencia) ya co-
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Figura 3. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier

en pacientes que iniciaron didlisis peritoneal y fueron
tratados o no con inhibidores de la enzima de conversion
de la angiotensina y/o antagonistas de los receptores de la
angiotensina.

También se presenta el nimero de pacientes en cada grupo al
principio de cada periodo de 20 meses.

ARA: antagonistas de los receptores de angiotensina;

IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la
angiotensina; Log-rank: rango logaritmico estimado por el test
de Mantel-Haensel.

mentados. Aunque el efecto de estos sesgos se intenta corre-
gir mediante la estratificacion y el ajuste de los modelos con
las principales variables de confusidn, no es descartable que
otras variables no tenidas en cuenta pudieran influir signifi-
cativamente en los resultados finales.

Otra limitacidn es la pertenencia de todos los pacientes a un
mismo centro, con unos criterios determinados de tratamien-
to, lo que impide garantizar la reproduccién de los resultados
con otros criterios distintos de tratamiento.

En conclusion, existen diferencias en los tratamientos pre-
didlisis de los pacientes que sobreviven o fallecen en didlisis.
Las diferencias mds significativas en modelos estratificados
al tipo de didlisis y a los principales factores de confusion
son: el tratamiento con IECA/ARA, el tratamiento con bicar-
bonato sédico y tener una FAVI utilizable en el momento de
inicio de la primera HD.

Estos resultados sugieren un posible beneficio diferido (efec-
to legado) de algunos tratamientos en estadios predidlisis so-
bre la evolucion posterior de los pacientes en didlisis. Ade-
mds, el inicio de HD sin una FAVI, y por tanto la necesidad de
utilizacion de catéteres endovenosos, podria estar relacionado
con un peor prondstico.
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Figura 4. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier

en pacientes que iniciaron hemodialisis y fueron tratados
o no con inhibidores de la enzima de conversion

de la angiotensina y/o antagonistas de receptores

de la angiotensina.

También se presenta el nimero de pacientes en cada grupo

al principio de cada periodo de 25 meses.

ARA: antagonistas de los receptores de angiotensina;

IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la
angiotensina; Log-rank: rango logaritmico estimado por el test
de Mantel-Haensel.
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Figura 5. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier

en pacientes que iniciaron hemodidlisis y tenian

o no una fistula arterio-venosa funcionante.

También se presenta el nUmero de pacientes en cada grupo
al principio de cada periodo de 25 meses.

FAV: fistula arterio-venosa; HD: hemodialisis; Log-rank: rango
logaritmico estimado por el test de Mantel-Haensel.
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