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Abreviaturas

ASCVD: Atherosclerotic Cardiovascular Disease (Enfermedad Cardiovascular
Ateroesclerotica)

CAIb/Cr: Cociente Albumina/Creatinina

CV: Cardiovascular(es)

DM: Diabetes Mellitus tipo 2

ECV: Enfermedad Cardiovascular

ENSANUT: Encuesta Nacional de Salud y Nutricion

ERC: Enfermedad Renal Cronica

eTFG: Tasa de Filtrado Glomerular estimada

FR: Factor(es) de Riesgo

FRCV: Factor(es) de Riesgo Cardiovascular

HTA: Hipertension Arterial

IMC: Indice de Masa Corporal

INEGI: Instituto Nacional de Estadistica y Geografia

IRC: Insuficiencia Renal Crénica (Paciente en terapia de reemplazo renal)
KDIGO: Kidney Disease Improving Global Outcomes

MACE: Major Adverse Cardiovascular Events (Evento Cardiovascular Mayor)
MAPA: Medicion Ambulatoria de la Presion Arterial

NCI: National Cancer Institute

OMS: Organizacion Mundial de Salud

PA: Presion Arterial

SNS: Sistema Nervioso Simpético



1. Resumen

Antecedentes: la ERC es altamente prevalente alrededor del mundo y genera una elevada
morbimortalidad cardiovascular. La HTA es la segunda causa de ERC en el mundo y es
el principal factor de riesgo para ECV, su prevalencia en nuestro medio oscila alrededor
del 30 %. Mas del 20 % de los enfermos renales crénicos en etapa 1 cursan con HTA 'y
esta cifra se incrementa conforme avanza la nefropatia. La HTA contribuye al desarrollo
y progresion de la ERC, situacion que se acentla cuando existen alteraciones cardio-
metabdlicas y envejecimiento. A pesar de la estrecha relacion que existe entre HTA 'y
ERC, no se cuenta con informacion epidemioldgica en nuestro medio que permita
establecer si existe una asociacion entre los factores de riesgo cardio-metabolicos mas
frecuentes en el pais, tales como la DM, ECV y edad mayor de 60 afios con la presencia
de ERC en el sujeto que vive con HTA. En el afio 2021 el grupo KDIGO recomendé
buscar intencionadamente marcadores de dafio renal en sujetos altamente susceptibles y
establecer la contribucion de los diferentes factores de riesgo para el desarrollo y
progresion de la ERC en diferentes poblaciones, con el objetivo fundamental de
individualizar las acciones de tratamiento.

Objetivo: determinar la asociacion que existe entre la presencia de DM, ECV y edad
mayor de 60 afios, con la presencia de ERC en pacientes que viven con HTA.

Método: estudio de casos y controles en pacientes que viven con HTA primaria, mayores
de 18 afios y acepten participar en el estudio. Procedimientos: se buscé evidencia de ERC
en pacientes con HTA primaria de la consulta externa, a través del CAIb/Cry eTFG por
creatinina con la formula CKD-EPI como escrutinio inicial, al tiempo de recabar del
expediente clinico variables demogréaficas y comorbilidades, asi como las relacionadas
con la HTA (tiempo de diagndstico, tratamiento). Aquellos con CAIb/Cr > 30 mg/g y/o
eTFG < 60 ml/min/1.73m?, fueron citados en tres meses con una nueva determinacion
del CAIb/Cr y eTFG, asi como con todos aquellos estudios que de inicio no se
encontraron en el expediente clinico. A los enfermos que persistieron con las alteraciones
mencionadas, se les invitd para programar monitoreo ambulatorio de la presion arterial
para complementar las variables relacionadas con la HTA.

Andlisis estadistico: los datos se expresan dependiendo del tipo de variable y su
distribucion. Para establecer la asociacion entre variables, se estimé dependiendo del tipo
y distribucion mediante T de Student, U Mann-Whitney o X2?; la magnitud de la
asociacion a través de la razon de productos cruzados. Se realiz6 un modelo de regresion
logistica binario no condicional para el andlisis de los factores de riesgo.

Tiempo de desarrollo: dos anos.

Palabras clave: factores de riesgo, enfermedad renal crénica, hipertension arterial.



1. Marco teérico
Introduccion

Casi 700 millones de personas en todo el mundo tienen enfermedad renal crénica (ERC)
(1), la cual es causa de una elevada morbimortalidad principalmente por desenlaces
cardiovasculares (CV). En los Estados Unidos de Norteamérica se calcula que el gasto de
Medicare para atender pacientes con ERC es mayor a los 114,000 millones de dolares
anuales (2). La carga econdmica que genera esta entidad, es particularmente grave en paises
de ingresos bajos y medios, en donde se estima que aproximadamente 188 millones de
personas sufren de gastos en salud anuales considerados como catastroficos, el mayor gasto

de cualquier grupo de enfermedades (3).

La hipertension arterial (HTA) ha sido reconocida desde hace aproximadamente medio siglo
como un factor de riesgo indiscutible para enfermedad cardiovascular (ECV) (4), siendo su
prevalencia elevada en nuestro medio, de alrededor del 30 % (5); el éxito que ha tenido para
mantenerse como el principal factor de riesgo (FR), descansa en el hecho de que es
asintomatica y el dafio que produce al corazon, vasos sanguineos y rifion es silente, de tal
forma que sélo puede encontrarse si se busca intencionadamente. El dafio sistémico que
produce es casi inevitable, y forma parte de las causas de enfermedad cardiovascular
ateroesclerotica (ASCVD), en donde el efecto de los FR es diverso, heterogéneo y con una
magnitud que varia entre individuos. La angina inestable, insuficiencia cardiaca,
enfermedad de multiples vasos, la enfermedad cerebrovascular y la ERC, son las patologias

representativas de la ASCVD.

Relacion entre dafio renal e HTA

El rifion es uno de los 6rganos mas frecuentemente afectados por laHTA, y ésta es la segunda
causa de Insuficiencia Renal Cronica (IRC), la cual es un fuerte predictor de morbimortalidad
CV. Para poder establecer la relacion que existe entre ambas enfermedades en nuestro medio,
es importante puntualizar dos cosas: primero, conocer a qué se le llama ERC y cuéles son sus
marcadores mas importantes, y segundo, saber que en México se desconoce la prevalencia e
incidencia de ERC en todas las etapas de esta entidad, asi como sus FR més frecuentemente

asociados, por lo que la informacién que se tiene sobre la relacion causal ha sido obtenida de



otras poblaciones y de datos nacionales (sobre todo en etapas avanzadas) en donde no se
incluyen sujetos con diagnostico confirmado de ERC.

De acuerdo con la Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) el diagnoéstico de
ERC se sustenta cuando hay una disminucion de la tasa estimada de filtrado glomerular
(eTFG) por debajo de 60 ml/min/1.73m?SC y/o se encuentran anormalidades estructurales y
funcionales por un tiempo > 3 meses, con implicaciones para la salud. Tradicionalmente se
clasificay se estratifica en 5 estadios de acuerdo con laeTFG y la albuminuria (6). Las tablas

1y 2 describen las categorias de filtrado glomerular y albuminuria aceptadas universalmente.

o Gl Normal o alto >90
)
l-|_l- (QE“ g G2 Ligeramente disminuido 60-89
§ E ? G3a Ligero a moderadamente disminuido  45-59
2 E % G3b Moderado a severamente disminuido  30-44
O " —
FEC G4 Severamente disminuido 15-29
T =
O~ A& G5 Insuficiencia renal <15
Tabla 1. Categoria del filtrado glomerular.
Modificado de KDIGO 2012 (6).
Categorias de albuminuria persistente
Descripcion y rango
Al A2 A3
Normal a ligeramente Moderadamente  Severamente
aumentada aumentada aumentada
< 30 mg/g 30-300 mg/g > 300 mg/g
< 3 mg/mmol 3-30 mg/mmol > 30 mg/mmol

Tabla 2. Categoria de la albuminuria.
Modificado de KDIGO 2012 (6).
Las anormalidades estructurales o funcionales como criterios diagnosticos para ERC son
cualquiera de los siguientes:
1. Disminucion de la eTFG < 60 ml/min/1.73m?SC.
2. Marcadores de dafio renal (una 0 mas):
«  Albuminuria: Cociente Albumina/Creatinina (CAlb/Cr) > 30 mg/24h o > 30
mg/g.
» Anormalidades en el sedimento urinario.



« Electrolitos y otras anomalias debidas a trastornos tubulares.

« Anormalidades detectadas por histologia.

« Historia de trasplante de rifidn.
El escrutinio del dafio renal se realiza con la eTFG y la albuminuria desde el momento en
que hay FR para el desarrollo de ERC, esto incluye al sujeto que vive con HTA e idealmente
la busqueda debe se iniciar desde el momento en el que se hace el diagnéstico (7). Ademés
de que la eTFG y la albuminuria son las herramientas de escrutinio diagnostico
recomendadas, en el contexto del sujeto que vive con HTA, tienen otros significados: con
respecto a la eTFG se puede afirmar que por cada 20 ml/min/1.73m?SC que se reduce, el
riesgo de presentar un evento cardiovascular mayor (MACE), ya sea fatal o no fatal, se
incrementa aproximadamente en un 50% (Hazard Ratio 1.49; 1C 95%: 1.38-1.61) (8). Por su
parte, la albuminuria, aceptada universalmente como la expresién renal de una disfuncion
endotelial generalizada, ha demostrado ser un fuerte predictor de progresion hacia la IRC en
el sujeto con y sin diabetes mellitus (DM), ademas de tener una relacion continua entre su
excrecion y el riesgo CV. El estudio mas ilustrativo de ello es el PREVEND (Prevention of
Renal and Vascular End-stage Disease Study) en donde en poblacion aparentemente
saludable y con valores de albuminuria considerados como normales (10-20 mg/L o 15-30
mg/24 h), el riesgo CV se encontré elevado comforme se incrementa (9). En este estudio, la
prevalencia de microalbuminuria (alouminuria entre 30 y 300 mg) fue del 6.6 % en la
poblacién aparentemente saludable y del 7.2 % de la poblacién con HTA y DM. Datos mas
recientes indican que utilizando el CAIb/Cr, en donde valores a partir de 30 mg/g son
considerados como anormales, la prevalencia del dafio renal en sujetos con HTA varia del 5
al 60 % dependiendo del estudio que se revise. En México, sélo se cuenta con un estudio del
afio 2013, en donde se encontr6 que en poblacion con HTA y DM, alrededor del 24% tienen
un eTFG < 60 ml/min/1.73m? y CAIb/Cr > 30 mg/g (10).
Aunque se siguen realizando avances en la descripcion de la relacién entre la HTA, la
presencia de ERC y el elevado riesgo CV en otras poblaciones (11), en México seguimos
careciendo de estudios en la vida real; una de las principales razones es que no se busca de
forma rutinaria en etapas iniciales en el primer nivel de atencién médica, que es en donde se

atiende a la mayoria de los sujetos que viven con HTA; aunque este punto es quiza el mas



relevante, no pueden omitirse dos condiciones que también son importantes en el contexto

de laHTA:

1) La prevalencia de HTA en el enfermo renal se incrementa conforme avanza en edad
(12) y con el descenso de la eTFG (concepto conocido como progresion de la
enfermedad renal), de tal forma que aproximadamente el 22% de los enfermos en
estadio 1 son hipertensos y méas del 80% en el estadio 4 también tienen cifras por arriba
de 140/90 mmHg (11), de tal forma que en muchas ocasiones el escrutinio de ERC en
el paciente hipertenso, se lleva a cabo cuando ya es muy evidente el dafio renal.

2) El hecho de que la poblacion con ERC también tiene otros FR tradicionales, conocidos
como cardio-metabolicos, que junto con la HTA también contribuyen a la elevada
mortalidad de origen CV vy al dafio renal. En México, al igual que el resto del mundo, la
DM, el diagndstico de cualquier ECV y una edad mayor de 60 afios, son poblaciones de
mayor interés, ya que la prevalencia de estas condiciones ha aumentado
considerablemente en los Gltimos 10 afios (13).

Por las razones previamente descritas, las recomendaciones KDIGO 2021 especifican que,

mientras que la busqueda de la ERC en la poblacion general no estéa justificada por diversas

razones, debe realizarse rutinariamente en las poblaciones de alto riesgo, entre los que se
encuentran los sujetos con DM, que tengan diagndstico de cualquier ECV y una edad mayor

a los 60 afios, asi como aquellos con sobrepeso, obesidad, con antecedentes heredofamiliares

de ERC, entre otros. Pero no sélo debe buscarse, sino que es deseable disefiar estudios que

permitan establecer la asociacion y la fuerza de asociacion en diferentes poblaciones y etnias

en todo el mundo, con el Unico objetivo de individualizar las acciones preventivas y

terapéuticas (14).

Bajo este contexto, los sujetos que viven con HTA que ademas tengan DM y/o diagnostico

clinico de ECV y que tengan una edad mayor de 60 afios son de particular interés en nuestro

medio por su prevalencia creciente. En los siguientes parrafos se describira la informacion
disponible sobre la asociacion entre las condiciones de interés encontrada en otros paises,
que servira de referencia para el disefio de este estudio. Asi mismo se describira de forma

concisa el mecanismo fisiopatolégico que sustenta la asociacion tedrica.



I.- Efecto de la DM sobre el riesgo de ERC en el sujeto que vive con HTA

A pesar de que se han buscado las asociaciones entre DM e HTA, se desconoce el efecto que
tiene la DM sobre el riesgo de que el enfermo con HTA desarrolle ERC. En términos
generales la prevalencia de IRC que requiere terapia sustitutiva renal en la poblacién con
nefropatia diabética se encuentra entre el 30-40% de los enfermos a partir de los 10-15 afios
de haberse establecido el diagnostico (15). Estos datos, tomados de la clasificacién que
Mogensen hizo sobre la nefropatia diabética, se refieren exclusivamente a la etapa terminal
de la ERC, y dejan claro que hay casi un 60% de sujetos con DM que solo tendran cambios
estructurales y/o funcionales pero que nunca requerirdn de terapia sustitutiva por diversos
motivos; no obstante, tienen marcadores de dafio renal (nefromegalia, hiperfiltracion,
expansion del mesangio, engrosamiento de la membrana basal glomerular y albuminuria),
asi como complicaciones sistémicas relacionadas con la ASCVD que tienen su base
fisiopatologica en los cambios que caracterizan al mileu diabético, en donde la incrementada
produccién de productos finales de la glicacion avanzada, la sobreexpresion de factores de
crecimiento, asi como diversos cambios hormonales y hemodinamicos, que junto con la
liberacion de especies reactivas de oxigeno y otros mediadores inflamatorios, causan dafio
microvascular en el rifién (16). A estos eventos se le suman el envejecimiento de la poblacion
y la pandemia de la obesidad, esta Gltima altamente frecuente en la DM y con una asociacion
con el desarrollo de ERC (17).

No se tiene informacion en México sobre la asociacion que tiene la DM para el desarrollo de
ERC sobre todo si el enfermo tiene HTA. Se tienen datos relacionados con la prevalencia del
dafio renal y que fueron publicados en el 2013, corresponden al Programa de Evaluacion
Temprana del Rifion México (KEEP, por sus siglas en inglés), en sujetos con DM, HTA y
con antecedentes heredofamiliares de ERC (4). En este estudio, el 24% tuvo evidencia de
ERC pero no se analizé el riesgo individual ni en conjunto de la DM e HTA con la presencia
de ERC.

En una revision sistematica y metaandlisis publicado en 2017, se evalud el efecto relativo de
la DM sobre la ERC y el riesgo de IRC en mujeres en comparacién con hombres. El riesgo
relativo agrupado de la ERC asociada con la DM fue de 3,34 (IC 95%: 2,27-4,93) en las
mujeres y 2,84 (IC 95%: 1,73-4,68) en los hombres. Los datos no mostraron diferencias en

el riesgo de ERC relacionada con la DM entre los sexos (RR ajustado agrupado de mujeres
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y hombres fue 1,14; IC 95%: 0,97-1,34) excepto para la nefropatia terminal: el riesgo relativo
ajustado entre mujeres y hombres fue de 1,38 (IC 95%: 1,22-1,55) (15). La tabla 3 muestra
la busqueda de los estudios que denotan la asociacion entre la DM con la presencia de dafio

renal en el sujeto que vive con HTA.

Tabla 3. Resultados de la busqueda para la asociacion entre la DM y dafio renal en el sujeto

que vive con HTA.

Autor y Disefio y poblacion Palabras clave Principales hallazgos
referencia
1.Saeed Cohorte, 7342 pacientes Diabetes, Hypertension,  No demostr6 nigun
Erfanpoor de Teheran, Iran Chronic Kidney Disease, efecto sinérgico entre la
(19) Interaction DM e HTA sobre la
incidencia de ERC. HR
0.93 en hombres, 0.79
en mujeres
2.ShenY Revision sistematica y Diabetes mellitus, RR 3,34 (IC 95 %: 2,27-
(20) meta-analisis, 5,542,757 Chronic kidney disease,  4,93) en mujeres y de
pacientes de USA, Meta-analysis, Sex, 2,84 (IC 95 %: 1,73-
Canada, Gran Bretania, End-stage renal disease  4,68) en hombres
Alemania Paises Bajos,
Iran y Japon
3.SuSL Casos y controles, 5328 Chronic kidney disease, La HTA y anemia
(21) casos y 5135 controles de  Hypertension, Anaemia,  fueron la poblacion de
Taiwan Hyperlipidaemia, alto riesgo para ERC. El
Interaction OR paralaHTA 2,83
(IC 95 %: 2,16-3,67)
4, Betlem S Observacional, Insuficiencia renal OR 1.26 (IC 95%: 1.17-
(12) Transversal, 97.665 cronica, Estimacion 1.34)
pacientes de Barcelona, filtrado glomerular,
Espafia Atencion Primaria

I1.- Efecto de la ECV sobre el riesgo de ERC en el sujeto que vive con HTA

¢Por qué es importante buscar marcadores de dafio renal en los enfermos con problemas CV
y establecer la asociacion entre ellos? Esta recomendacion apenas fue publicada en el afio
2021 por el Grupo KDIGO vy, aunque el mecanismo fisiopatologico que define la relacion
entre la ERC y la ECV no estd completamente entendido, las posibles razones generales de
esta asociacion se pueden resumir de la siguiente forma:

a) En el enfermo renal hay una elevada prevalencia de FR tradicionales. El problema

para explicarlo simplemente por este motivo es que los enfermos con menos FR
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modificables se siguen muriendo con la misma frecuencia de problemas CV que
aquellos que tienen mas factores.
b) Muchos de los FR para ECV exacerban la progresién de la ERC.
c) LaERC es un factor de riesgo independiente para ECV y visceversa.
Debido a que estas condiciones no han sido suficientes para explicar por completo la relacion
que existe entre la presencia de ECV vy la presencia de ERC en el sujeto que vive con HTA,
se ha publicado informacion constante que intenta encontrar las razones correctas. Una de
ellas estd relacionada con la presencia de varios FR no tradicionales que interactdan
continuamente para producir ASCVD. Estos son: cambios en la hemodinamica vascular
principalmente por sobrecarga de volumen e HTA, sobreactivacion del sistema renina-
angiotensina-aldosterona, sobreactivacion del sistema nervioso simpatico (SNS), proceso
acelerado de calcificacion vascular, deficiencia de vitamina D, inflamacion, anemia, estrés
oxidativo y al efecto de las mas de cien toxinas urémicas hasta ahora identificadas. Estos
factores contribuyen de forma determinante al incrementado riesgo cardio-metabdlico que

tiene implicaciones clinicas importantes. La figura 1 ilustra el concepto:

Figura 1. Factores no tradicionales de riesgo cardiovascular en la enfermedad renal crénica.
SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona; SNS: sistema nervioso simpético; ON:
oxido nitrico.

No existe informacion en México respecto a la prevalencia de ECV en el enfermo renal ni
tampoco sobre la prevalencia de la ERC en los diferentes componentes de la ECV. Sin
embargo, la literatura mundial indica que aproximadamente el 65% de los enfermos renales
tienen evidencia de cualquier ECV al momento de ingresar a dialisis comparado con un 20%
de la poblacion general. La ECV incluye los sindromes coronarios, insuficiencia cardiaca,

arritmias y enfermedad cerebrovascular (22). De la cohorte del Programa de Evaluacion
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Precoz del Rifién (KEEP), un estudio comunitario, iniciado en los Estados Unidos de
Norteamérica a principios de la década del 2000, que inscribid a pacientes con alto riesgo de
desarrollar ERC (pacientes con antecedentes personales y/o familiares de HTA y DM) ayudo
a nuestra comprension de la estratificacion, el prondstico y el tratamiento del riesgo CV,
siendo la tasa bruta general de ECV mucho mayor en pacientes con ERC en comparacion
con aquellos sin ERC. En el analisis multivariado se encontré que la ERC es un predictor
significativo (OR: 1,44; IC 95 %: 1,27-1,63) de muerte CV prematura, definida como la
aparicion de infarto de miocardio o accidente cerebrovascular antes de los 55 afios en varones
y 65 afios en mujeres (22). Estos datos sugieren que cualquier enfermo con diagnostico de
ECV tiene un riesgo considerable de presentar ERC, por lo que la busqueda del dafio renal
es mandatorio, asi como la evaluacion del efecto que tiene la ECV sobre el riesgo de presentar
ERC. De forma reciente se han desarrollado farmacos cuyo mecanismo de accion otorga
cardio-nefroproteccion documentada por ensayos clinicos controlados, como es el caso de
los inhibidores del transportador 2 sodio-glucosa (iSGLT2) en los tubulos renales. La tabla
4 muestra la busqueda de los estudios que denotan la asociacion entre la ECV con la presencia

de dafio renal en el sujeto que vive con HTA.

Tabla 4. Resultados de la busqueda para la asociacién entre ECV y dafio renal en el sujeto

que vive con HTA.

Autory Disefio y Palabras clave Principales hallazgos
referencia poblacién
1. Provenzano M Revision, autor ~ Epidemiology, ERC predictora de muerte CV
(22) principal cardiovascular risk, prematura, OR 1.44 (IC 95 %:
italiano blood pressure, 1.27-1.63): infarto de
chronic kidney miocardio o accidente
disease, statins, cerebrovascular antes de los 55
proteinuria, afios en hombres y 65 afios en
albuminuria mujeres. El OR esta basado en
el estudio KEEP, estudio
comunitario iniciado en EEUU
en el 2000
2. Mule G Revision, autor  Arterial Un aumento del doble en la
@) principal hypertension, Blood  concentracion de albimina
italiano pressure, Glomerular  urinaria se asoci6 con un
filtration rate, aumento del 29 % en el riesgo
Microalbuminuria, de muerte por ECV, HR 1,29
Proteinuria, (IC 95 %: 1,18-1,40)
Subclinical renal
disease, Early kidney
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damage,
Cardiovascular
disease,
Cardiovascular risk
assessment
3. Betlemel S Observacional,  Insuficiencia renal OR para insuficiencia cardiaca
(12) Transversal, cronica, Estimacion 2,03 (IC 95 %: 1,83-2,25), FA
97.665 pacientes filtrado glomerular, 1,57 (IC 95 %: 1,41-1,76),
de Barcelona, Atencion Primaria cardiopatia isquémica 1,40 (IC
Espafa 95 %: 1,30-1,50), enfermedad
arterial periférica 1,31 (IC 95
%: 1,09-1,57), accidente
cerebrovascular 1,17 (IC 95 %:
1,09-1,25)
4. Michael G Consenso Albuminuria, Los participantes con
(14) KDIGO. Se Chronic kidney enfermedad cardiovascular
refiere a disease, cost- autoinformada en la
poblacién effectiveness, Encuesta Nacional de Salud

estadounidense

injury, Target organ

creati- nine,

y Nutricion en los Estados

Unidos tenian una alta
prevalencia de ERC de mas
del 40 %

cystatin, detection,
Kidney failure,
glomerular
filtration rate,
health systems,
interventions,
proteinuria, risk
models, risk
stratification,
screening

I11.- Efecto de la edad mayor de 60 afios sobre el riesgo de ERC en el sujeto que vive
con HTA

Poco se ha descrito sobre el riesgo de presentar marcadores de dafio renal en los sujetos que
viven con HTA cuya edad rebasa los 60 afios. Aunque el envejecimiento es una condicion
humana inevitable, estrechamente ligado a la salud en edades tempranas de la vida, si se une
a factores de riesgo cardiovasculares (FRCV) y a algunas comorbilidades cronicas como la
HTA, se convierte en una condicion que favorece el deterioro de la estructura y funcién de
todos los organos y tejidos del cuerpo, incluyendo al rifién. A este Gltimo hecho se le
denomina senescencia cronica, que no es mas que el envejecimiento acelerado de las células

en respuesta a estimulos intrinsecos y extrinsecos que tienen la potencialidad de causar varias
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enfermedades como la ateroesclerosis y las neoplasias. En México, la prevalencia de adultos
con edad mayor de 60 afios era del 7 % en el afio 2000, pero para el afio 2020 se reporto del
12 %. Los ancianos suelen presentar HTA sistélica aislada y de acuerdo con la encuesta
nacional de salud y nutricion (ENSANUT) 2018 el 56 % de ellos tenia HTA. En México no
existe ningun estudio que caracterice el efecto de la edad sobre el riesgo de ERC,
particularmente en el contexto de la HTA. En Espafia se hizo uno de los estudios mas
representativos al respecto en poblacion con DM e HTA. Se analizaron 97,665 sujetos en
centros de atencion primaria para determinar los FR asociados a ERC (57,3 % mujeres,
mediana de edad 70,0; Q1: 65,0-Q3: 77,0). La prevalencia de una eTFG-MDRD < 60
ml/min/1.73m?SC fue de 15,1 % (16,6 % en mujeres, 13,2 % en hombres; p < 0,001) con un
aumento progresivo con la edad. El andlisis multivariado detectd una asociacion positiva
entre laeTFG-MDRD < 60 ml/min/1.73m?SC y la edad (OR: 1,74; IC 95 % 1,70-1,77), HTA
(OR: 2,18; IC 95 % 2,08-2,30), insuficiencia cardiaca (OR: 2,03; IC 95 % 1,83-2,25),
fibrilacion auricular (OR: 1,57; IC 95 % 1,41-1,76), cardiopatia isquémica (OR: 1,40; IC 95
% 1,30-1,50), arteriopatia periférica (OR: 1,31; IC 95 % 1,09-1,57), dislipidemia (OR: 1,28;
IC 95 % 1,23-1,33), DM (OR: 1,26; IC 95 % 1,17-1,34) y EVC (OR: 1,17; IC 95 % 1,09-
1,25). Un modelo con eTFG-CKD-EPI demostr6 un aumento del OR con la edad y sexo
masculino, que cobro significacion como FR. Este trabajo concluy6 que la ERC es altamente
prevalente en pacientes mayores de 60 afios atendidos en centros de atencion primaria, lo
cual es mayor en mujeres que en hombres y aumenta con la edad. La HTA, mas que la DM,
fue el principal FRCV asociado (12). La tabla 5 muestra la busqueda de los estudios que
denotan la asociacion entre la edad mayor de 60 afios con la presencia de dafio renal en el

sujeto que vive con HTA.

Tabla 5. Resultados de la busqueda para la asociacion entre la edad > 60 afios y dafio renal

en el sujeto que vive con HTA.

Autor y Disefio y Palabras clave Principales hallazgos
referencia poblacion
1. Betlemel S | Observacional, Insuficienciarenal OR 1.74 (IC 95 %: 1.70-1.77)
(12) Transversal, cronica,
97.665 pacientes  Estimacion filtrado
de Barcelona, glomerular,
Espafa Atencion Primaria
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2. Raman, M Cohorte CKD, Older age, HR Para muerte en pacientes > 75

(23) prospectiva, 2,667 Survival Vs < 55 afios fue de 4,4 (IC 95 %:
pacientes del 3,4-5,9). El riesgo asociado con la
Reino Unido edad avanzada muestra una

variabilidad significativa entre las
enfermedades renales primarias

3. Prakash S Revision, autor Chronic kidney La prevalencia de la ERC aumenta
(24) principal disease, elderly, draméticamente con la edad. Segun
canadience management los resultados de la encuesta nacional
strategies, de examen de salud y nutricion
outcomes 1999-2004, més de un tercio de las

personas de 70 afios 0 mas tienen
ERC moderada o grave

Finalmente, en este estudio se caracterizd el ritmo circadiano de la presion arterial (PA), por

lo que a continuacion se describen las razones de ello:

Importancia de la caracterizacion del ritmo circadiano de la PA en el sujeto que vive
con HTAy ERC

Una de las caracteristicas de la HTA del enfermo renal es que mas del 80 % de los pacientes
no tienen un descenso nocturno de la PA y/o tienen HTA nocturna. Esto los coloca en un
grave riesgo de desarrollo de complicaciones CV que incluyen a la angina de pecho, infarto
al miocardio, insuficiencia cardiaca, muerte subita y los accidentes cerebrovasculares.
Ademaés de ello, la falta de descenso nocturno incrementa la albuminuria y esto acelera la
progresion de la enfermedad renal. La principal razon por la que se pierde el ritmo circadiano
es la sobreactivacion del SNS, un evento que ocurre desde las etapas muy tempranas de la
ERC (25). La Unica forma de caracterizar el ritmo circadiano es utilizando el monitoreo
ambulatorio de la PA (MAPA) de 24 horas (26), que consiste en obtener mediciones a
intervalos frecuentes (entre 15 a 60 minutos) de la PA utilizando un equipo automatico,
mientras que el enfermo realiza sus actividades diarias. Aunque en el presente trabajo la
utilidad principal se encuentra en determinar si hay descenso nocturno o no, los lineamientos
internacionales lo recomiendan como complemento diagndstico y de tratamiento para el
enfermo con HTA, particularmente en el que tiene evidencia de dafio renal por las siguientes
razones:

1. Proporciona valores medios de 24 horas, diurnos y nocturnos altamente

reproducibles.
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3
4.
5
6

Identifica a la HTA por la bata blanca y los fendmenos de HTA enmascarada en
individuos tratados y no tratados.

Detecta HTA nocturna y los patrones de descenso nocturno.

Evalua la variabilidad de la PA durante 24 horas.

Evalua la eficacia de la medicacion antihipertensiva en 24 horas.

Detecta una disminucién excesiva de la PA durante 24 horas.

Los criterios diagnosticos de HTA a traves del MAPA son los siguientes:

PA ambulatoria de 24 horas > 130/80 mmHg (criterio principal),
PA ambulatoria diurna (despierto) > 135/85 mmHg
PA ambulatoria nocturna (dormido) > 120/70 mmHg (27).

Tomando en cuenta el porcentaje descenso nocturno de la PA con respecto a la media del

periodo de actividad (diurno), los descensos se clasifican como sigue (28):

1.
2
3.
4. Ascendedor: 0 % de descenso.

V.

Descendedor nocturno (normal): del 10-20 % del promedio diurno.
No descendedor (insuficiente): < 10 % del promedio diurno.

Descendedor extremo: > 20 % del promedio diurno.

Justificacion

La HTA continda siendo altamente prevalente en la poblacion general en donde contribuye

de forma determinante para el desarrollo de ASCVD, que implica una afectacion vascular a

diferentes 6rganos, incluyendo al rifidn. También es la segunda causa de ERC en el mundo,

en donde su prevalencia va en ascenso continuo conforme declina la eTFG. En la poblacion

mexicana, la HTA se acompafa de una elevada prevalencia de factores tradicionales y no

tradicionales de riesgo cardio-metabdlico, entre los que destacan la DM, la ECV vy la edad

mayor de 60 afnos, de los que se desconoce su asociacion con la presencia de ERC en el

sujeto con HTA. Las recomendaciones 2021 del Grupo KDIGO enfatizan la busqueda

intencional de marcadores de dafio renal en sujetos que viven con HTA, asi como a definir

en diferentes poblaciones y etnias la contribucion que tienen para el desarrollo y progresion

de la ERC (14), con el objetivo fundamental de individualizar las acciones de tratamiento,

que en los ultimos afios se ha visto favorecida con desarrollos farmacoldgicos que modifican

el riesgo CV vy la propia progresion de la ERC, motivo por el cual se requieren de estudios
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gue reconozcan estas asociaciones en nuestra poblacién con la finalidad de optimizar

estrategias de prevencion y tratamiento con los recursos disponibles a nuestro alcance.

V. Planteamiento del problema
Aunque se siguen realizando avances en la descripcién de los mecanismos fisiopatoldgicos
y causales que producen y mantienen la relacion entre HTA, elevado riesgo CV y ERC (11),
los estudios clinicos que demuestran la asociacion en el sujeto que vive con HTA siguen
siendo muy limitados en nuestro medio. Una de las principales razones es que el estudio del
sujeto que vive con HTA en el primer nivel de atencion médica, no se realiza de forma
consistentemente integral en cuanto a la valoracion del riesgo CV por diferentes motivos,
por lo que la posibilidad de realizar estudios retrospectivos es limitada. Los avances
recientes en el conocimiento de los mecanismos implicados en el dafio vascular que produce
la HTA, ademas del incremento de los FR cardio-metabdlicos en nuestro medio, muestran
que existe una necesidad imperiosa de caracterizar las asociaciones que existen entre estas
alteraciones y la ERC en nuestra poblacion, particularmente en el paciente que vive con
HTA, dada su elevada prevalencia, que ademas se incrementa conforme avanza el dafio
renal. Debido a que las encuestas en México han reportado que la DM, la ECV vy la edad
mayor de 60 afios van en aumento, y todas ellas forman parte de la poblacion en riesgo para

ERC, se planted la siguiente pregunta de investigacion:

¢Cual es la asociacion que hay entre la DM, la ECV y la edad mayor de 60 afios sobre

la presencia de ERC en el sujeto que vive con HTA?

VI.  Objetivo general
Determinar la asociacion que hay entre la DM, la ECV y la edad mayor de 60 afios sobre
la presencia de ERC en sujetos que viven con HTA.

a. Objetivos especificos:

i. Determinar la asociacion que hay entre la DM, independientemente
del tiempo de evolucion y la magnitud de su contribucion, para la
presencia de ERC en sujetos que viven con HTA.

ii. Determinar la asociacion que hay entre la insuficiencia cardiaca, la
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cardiopatia isquémica, la fibrilacién auricular, el evento vascular
cerebral y la arteriopatia periférica, independientemente del tiempo
de evolucion y la magnitud de su contribucién, para la presencia de
ERC en sujetos que viven con HTA.

Determinar la asociacion que hay entre la edad mayor de 60 afios y
la magnitud de su contribucion para la presencia de ERC en sujetos

que viven con HTA.

b. Objetivos exploratorios:

VIl. Hipotesis

Determinar las proporciones de albuminuria 'y eTFG por estadios de
ERC en sujetos que viven con HTA.

Determinar la proporcion de pacientes que viven con HTA y ERC
que pierden el ritmo circadiano normal de la PA.

Determinar la diferencia en el riesgo CV por ASCVD de los sujetos
con ERC comparado con los sujetos sin ERC en el contexto de la
HTA.

e La asociacién que tiene la DM para la presencia de ERC en el paciente con HTA
sera un OR > 2.84 (20).

e Laasociacion que tiene la enfermedad CV para la presencia de ERC en el paciente
con HTA serd un OR > 2.03 (12).

e La asociacién que tiene la edad mayor de 60 afios para la presencia de ERC en el
paciente con HTA serd un OR > 1.74 (12).

VIII. Sujetos, materiales y métodos

a. Disefno del estudio:

i. Por la busqueda de inferencia causal: analitico.

ii. Por la medicion del fendomeno en el tiempo: longitudinal.

iii. Por el control de la maniobra experimental por el investigador:

observacional.

iv. Inicio del estudio en relacion a la cronologia de los hechos: retrospectivo.

v. Por la captacién de la informacion: mixto.
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vi. Por la presencia de un grupo control: comparativo.

vii. Por la direccién causa-efecto: del efecto a la causa.

viii. Por el tipo de muestreo: no probabilistico de casos consecutivos.

ix. Por las unidades participantes: multicéntrico.

b. Disefio de la muestra:

i. Poblacion diana: sujetos que viven con HTA.

ii. Poblacion accesible: sujetos con diagnostico establecido de HTA primaria

bajo tratamiento médico que acuden a la consulta externa a control
subsecuente de la PA de las siguientes unidades: UMF 220 y 250 de

Toluca, Edo. Mex., asi como la UMF 69 de Texcoco, todas ellas de IMSS.

c. Criterios de Seleccion:

Criterios de inclusion:

1. Adultos de cualquier sexo mayores de 18 afios, que viven con HTA
diagnosticada o considerada como primaria.

Criterios de no inclusion:

1. Terapia sustitutiva de la funcion renal con dialisis o trasplante.

2. Cualquier discapacidad que le impidiera cumplir con el proyecto.

3. Que no aceptaran participar en el estudio.

Criterios de eliminacion:

1. Aquellos gue no acudieron a la confirmacién del diagndstico de
ERC.

2. Retiro voluntario de la investigacion.

d. Tamafio de la muestra: para el calculo del tamafio de muestra es necesario

conocer el tamarfio de efecto (Odds Ratio) esperado de la exposicién al evento y

la probabilidad apriori (prevalencia) de la enfermedad en la poblacion de

estudio.

Estimacion de prevalencias: de acuerdo con el articulo de Roth G, se
estimo que existe una prevalencia de enfermedades cardiovasculares
en la poblacion mexicana del 5.0 % (29). Adicionalmente, se considero
que la prevalencia para diabetes tipo 2 estimada para la ENSANUT fue

de 15.7 % (30). Finalmente, para considerar a la edad mayor de 60 afios
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como un factor de exposicion, se considerd el Gltimo censo de
CONEVAL, donde se estima que el porcentaje de la poblacion mayor
de 65 afios fue de 9.0 % (31).

Estimacion del tamafio de efecto: basado en el estudio de Shen Y, se
estimo que el OR asociado a desarrollar nefropatia diabética fue de
2.84 (20). Considerando el estudio de Betlem S, donde se refiere una
prevalencia de ECV del 13 %, se calcula un OR de 2.8 con la
prevalencia referida del 5 % en nuestra poblacion, sin embargo, el
mayor OR referido en este articulo, es de 2.03 para uno de los
componentes de la ECV (insuficiencia cardiaca), el cual se toma de
referencia (12). Finalmente, se hipotetizd que el OR para desarrollar
ERC asociada a la edad mayor de 60 afios es de 1.74 (12).

Parametros de estimacion de tamafio de muestra: se considerd un
riesgo a de 0.05, un riesgo B de 0.20, con un tipo de contraste bilateral,
una razon entre el nimero de controles y casos de 3 a 1, con una
proporcién esperada de pérdidas del 0.3.

Estimacion de tamafio muestra: se emple6 la calculadora de tamafio
muestral GRANMO, Version 7.12 abril 2012, para estudios de casos y
controles, la cual utiliza la aproximacién de Poisson, obteniendo los
siguientes resultados:

1. Diabetes mellitus: se obtuvo una estimacion de 368 pacientes, de
los cuales, 92 casos y 276 controles son requeridos para satisfacer
los requerimientos previamente mencionados.

2. Enfermedad cardiovascular: se obtuvo una estimacion de 2136
pacientes, de los cuales, 534 casos y 1602 controles son
requeridos para satisfacer los requerimientos previamente
mencionados.

3. Edad mayor de 60 afios: se obtuvo una estimacion de 2140
pacientes, de los cuales, 535 casos y 1605 controles son
requeridos para satisfacer los requerimientos previamente

mencionados.
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Por conveniencia, se decidié tomar la estimacion para la edad mayor de 60

afios, la cual considera un tamafio de muestra suficiente para cubrir las

variables de exposicion a evaluar en el presente estudio.

e. Variables:
Variable Definicion conceptual Definicién operativa Escala de | Categoria
medicion de las
variables
DEPENDIENTE: Enfermedad Renal Cronica.
Enfermedad KDIGO la define como una disminucién Se definira como presente cuando existan Cualitativa | 0. Ausente.
Renal de la TFG por debajo de 60 criterios de acuerdo con la clasificacion de | nominal 1. Presente
Crénica ml/min/1.73m?SC, y/o anormalidades KDIGO y/o cuando exista un CAlb/Cr dicotémica
estructurales o funcionales presentes por igual o mayor a 30 mg/g en muestra Gnica
maés de tres meses, con implicaciones para | de orina, albuminuria igual o mayor a 30
la salud y se clasifica en 5 diferentes mg/24 h y/o TFG menor a 60
estadios de acuerdo con la TFG y la ml/minuto/1.73m?, en valoracion inicial y
albuminuria (6). a los 3 meses. Se utilizara la formula
CKD-EPI para medir la TFG.
INDEPENDIENTES: Diabetes mellitus, Enfermedad cardiovascular, Edad mayor de 60 afios.
Diabetes La DM se diagnostica cuando el nivel de Se definird como presente cuando exista el | Cualitativa | 0. Ausente.
mellitus glucosa en sangre en ayunas es superior o | diagnostico previo en el expediente clinico | nominal 1. Presente.
igual a 126 mg/dl o con una hemoglobina | o se diagnostique de novo de acuerdo con | dicotdmica
glucosilada mayor o igual al 6,5 %, acorde | los criterios de la American Diabetes
a la American Diabetes Association. Association.
Enfermedad término que engloba el antecedente de Se definira como presente cuando exista el | Cualitativa | 0. Ausente.
cardiovascular | cualquiera de los siguientes: infarto de antecedente de cualquiera de las nominal 1. Presente.
miocardio-cardiopatia isquémica- condiciones citadas en la definicion dicotomica
revascularizacidn coronaria, insuficiencia | conceptual, obtenida porque se encuentre
cardiaca, fibrilacién auricular o accidente plasmada en el expediente clinico o al
cerebrovascular o arteriopatia periférica interrogar al paciente mediante las
@an. siguientes preguntas: ¢ Tiene antecedente
de haber sufrido un ataque o infarto al
corazon, cirugia cardiaca de bypass
(revascularizacion) o colocacion de stents
coronarios?, ¢ Tiene diagndstico de
insuficiencia cardiaca?, ¢ Tiene antecedente
o tratamiento para fibrilacion auricular?,
¢ Tiene antecedente de embolia o
hemorragia cerebral?, ; Tiene diagndstico
de insuficiencia arterial?
Edad mayor de | Intervalo de tiempo entre el nacimiento y Edad de més de 60 afios al momento del Cualitativa | 0. Ausente.
60 afios la fecha actual. Para los adultos la edad estudio. nominal 1. Presente.
suele medirse en afios cumplidos. Tanto dicotomica
para la Organizacion Mundial de Salud
(OMS) como para el Instituto Nacional de
Estadistica y Geografia (INEGI), una
persona mayor de 60 afios es considerada
como adulto mayor o de edad avanzada.

CONFUSORAS o0 MODIFICADORAS DEL EFECTO:

Tabaquismo, Dislipidemia, Hiperuricemia.

Enfermedades sistémicas, AHF de ERC, Sobrepeso u obesidad,
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Enfermedades | Enfermedades sistémicas que afectan a los | Se definird como presente cuando exista el | Cualitativa | 0. Ausente.

sistémicas rifiones y se deben considerar como un FR | diagndstico de lupus eritematoso sistémico | nominal 1. Presente.
principal para ERC en caso de presentarlo | y/o infeccion por VIH en el expediente dicotomica
son: lupus eritematoso sistémico, infeccion | clinico.
por VIH (18).

Antecedente Antecedente de tener un familiar directo Se definird como presente cuando exista el | Cualitativa | 0. Ausente.

heredo familiar | (padre, abuelo, hermano o hijo) a quien un | antecedente de tener un familiar directo nominal 1. Presente.

de ERC profesional de la salud diagnostico en (padre, abuelo, hermano o hijo) a quien un | dicotémica
algin momento ERC (OMS). profesional de la salud diagnostico en
algin momento ERC.

Sobrepeso u El sobrepeso y la obesidad se definen Aguellos que no tengan sobrepeso u Cualitativa | 0. Sin

Obesidad como una acumulacién anormal o excesiva | obesidad tendran un IMC < 25 expresado nominal sobrepeso u
de grasa que puede ser perjudicial para la en kg/m?; el sobrepeso se define con un dicotomica | obesidad
salud. El Indice de Masa Corporal (IMC) IMC entre 25 a 29.9 kg/m?, mientras que 1. Sobrepeso
es un indicador simple de la relacion entre | obesidad con un IMC > 30 kg/m?. u obesidad.
el peso y la talla que se utiliza
frecuentemente para identificar el
sobrepeso y la obesidad en los adultos. Se
calcula dividiendo el peso de una persona
en kilos por el cuadrado de su talla en
metros (kg/m2). En el caso de los adultos,
la OMS define el sobrepeso como un IMC
> 25y la obesidad como un IMC > 30.

Tabaquismo La OMS define al tabaquismo como una Dado que el riesgo CV varia del estado de | Cualitativa | 0. Nunca
enfermedad adictiva cronica que fumador a exfumador, en el presente nominal fumador.
evoluciona con recaidas. La nicotinaes la | estudio se consideran estas dos situaciones, | politdmica. | 1. Fumador.
sustancia responsable de la adiccion adicional a nunca haber fumado. 2.
actuando a nivel del sistema nervioso Exfumador.
central. El riesgo CV excesivo de muerte
en los fumadores cae rapidamente luego de
dejar de fumar, llegando a la mitad luego
de 1 afio y continda disminuyendo por los
siguientes 10 a 15 afios (22).

Dislipidemia Seguin la NORMA Oficial Mexicana Cualquier alteracion de las siguientes: Cualitativa | 0. Ausente.
NOM-037-SSA2-2012, para la prevencion, | colesterol total > 200 mg/dL o triglicéridos | nominal 1. Presente.
tratamiento y control de las dislipidemias, | > 150 mg/dL o c-HDL < 40 mg/dL o dicotémica
se define dislipidemia como a la alteracion | colesterol no HDL > 160 mg/dL.
de la concentracion normal de los lipidos
en la sangre. Las principales alteraciones
se definen como sigue: un nivel de
colesterol total > 200 mg/dL o triglicéridos
> 150 mg/dL o c-HDL < 40 mg/dL o
colesterol no HDL > 160 mg/dL.

Hiperuricemia | La hiperuricemia se define como la Concentracion > 6.8 mg/dl, tratamiento Cualitativa | 0. Ausente.
concentracion sérica de acido Urico mayor | para hiperuricemia o diagnostico en el nominal 1. Presente.
a de 6.8 mg/dl. A esta concentracion expediente clinico. dicotomica

disminuye la solubilidad del &cido Urico en
los fluidos organicos por lo que pueden
existir depdsitos en liquido sinovial y
tejidos, aunque esto no sucede en todos los
individuos (24).

DESCRIPTORAS, SOCIODEMOGRAFICAS, PARACLINICAS: Edad, Sexo, Raza, Escolaridad, Diametro Qe la
cintura, Indice de masa corporal, Laboratorios (Creatinina, CACr, TFGe, Glucosa, Hb1Ac, Perfil de lipidos, Acido
arico, Hb), Estadio de la ERC, Riesgo cardiovascular ASCVD, Patrones del ciclo circadiano de la PA.
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Edad

Es el intervalo de tiempo entre el
nacimiento y la fecha actual. Para los
adultos la edad suele medirse en afios
cumplidos (INEGI).

La edad en afios al momento de la
recoleccion de datos.

Cuantitativ
a continua.

Expresada en
afos como
ndmero
entero.

Sexo

Condicién bioldgica que distingue a las
personas en hombres y mujeres, y a los
animales en macho y hembra (INEGI).

Se distinguiran como hombre o masculino
y como mujer o femenino, se anexa
ademas la categoria “otro” en caso de que
algun individuo no se identifique con los
previos.

Cualitativa
nominal
politémica.

0. Mujer.
1. Hombre.

Escolaridad

El grado promedio de escolaridad nos
permite conocer el nivel de educacion de
una poblacion determinada (INEGI).

Para este estudio distinguimos tres niveles,
acorde al nimero de afos de estudio, a
partir del primer afio de primaria; de
menor a mayor: de 1 a 6 afios, de 7 a 12
afios 0 mas de 12 afios de estudio.

Cualitativa
ordinal
politémica.

0.Delab
afos.
1.De7al2
afos.

2. Méas de 12
afnos.

Diametro de la
cintura

La medicidn de la circunferencia
abdominal se lleva a cabo en el punto
medio entre el borde superior de la cresta
iliaca y el borde inferior de la Gltima
costilla, lo cual habitualmente coincide con
la altura del ombligo. La OMS establece el
valor m&ximo saludable del

perimetro abdominal en 88 centimetros en
la mujer, mientras que en el hombre el
valor es de 102 centimetros.

Se medira en centimetros acorde a lo
mencionado en la definicién conceptual.

Cuantitativ
a discreta.

Expresada en
centimetros.

Indice de masa
corporal

Peso en kilogramos dividido por el
cuadrado de la talla en metros (kg/m?). Es
un indice utilizado frecuentemente para
clasificar el sobrepeso y la obesidad en
adultos. La OMS define el sobrepeso como
un IMC > a 25, y la obesidad como

un IMC igual o superior a 30.

Peso en kg entre la Talla? expresada en
metros.

Cuantitativ
a continua.

Categoria de
las variables:
expresada en
kg/m?.

Creatinina
sérica

Es un compuesto formado por la
degradacién del acido organico
nitrogenado creatina (producida a partir de
aminoacidos en el rifidn, higado y
pancreas, 50% almacenada en el masculo).
Es un producto de desecho de la actividad
muscular influido por la masa, la actividad
muscular y el consumo de creatina (carne),
ademas de algunos medicamentos
(cimetidina y trimetoprima inhiben la
secrecion de creatinina). Este producto es
detectable en la sangre y normalmente
eliminado por la orina, mediante su
filtrado libre en el glomérulo y secrecion
en el tdbulo proximal. La determinacion de
creatinina sérica es un estudio para evaluar
la correcta funcién de los rifiones, cuyo
aumento de su concentracion indica
deficiencias en la filtracion (25).

Concentracion sérica expresada en mg/dl.

Cuantitativ
a continua.

Expresada en
mg/dl.

Cociente
Albuminuria/C
reatinina

Es la relacion entre la concentracion de
albimina y creatinina en una muestra
aislada de orina, detectable en tiras
reactivas o dipstick; no es una expresion
algebraica ya que la albumina se expresa

Como expresion no algebraica en mg/g.

Cuantitativ
a continua.

Expresada en
mg/g.
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en miligramos, mientras que la creatinina
se expresa en gramos. Debe considerarse
en los estudios de rutina en la vigilancia
temprana de cuidados renales (25).

Tasa de
Filtrado
Glomerular
estimada

La TFG es el volumen de fluido filtrado
por unidad de tiempo desde los capilares
glomerulares renales hacia la capsula de
Bowman. Normalmente se mide en
mililitros por minuto (ml/min). La tasa de
depuracion de creatinina es el volumen de
plasma sanguineo que se elimina de
creatinina por unidad de tiempo y es una
medida 0til para aproximar la TFG. La
KDIGO recomienda utilizar la TFG de
creatinina en adultos, mediante la ecuacion
CKD-EPI publicada en 2009. Una
ecuacion alternativa de estimacion de la
TFG basada en creatinina es aceptable si
se ha demostrado que mejora la precision
de las estimaciones de la TFG en
comparacion con la ecuacion de creatinina
CKD-EPI de 2009 (6).

Se empleara la ecuacion CKD-EPI 2009,
la cual se expresa en ml/min y se ajusta a
1.73m? de SC.

Cuantitativ
a continua.

Expresada en
ml/min/1.73
m?2SC.

Glucosa sérica

Es la concentracion de glucosa en sangre
en una muestra con 8 horas de ayuno. La
diabetes se diagnostica cuando el nivel de
glucosa en sangre en ayunas es superior 0
igual a 126 mg/dl acorde a la American
Diabetes Association.

Se definira en mg/dl en una muestra de
sangre con 8 horas de ayuno.

Cuantitativ
a continua.

Expresada en
mg/dl.

HblAc

La hemoglobina glicada es una
heteroproteina sanguinea que resulta de la
unién de la hemoglobina (Hb) con
glucidos unidos a cadenas carbonadas. La
medicion de la Hb glicada es una prueba
de laboratorio muy utilizada en la diabetes
para saber si el control que realiza el
paciente sobre la enfermedad ha sido
bueno durante los Gltimos tres meses. Se
puede determinar dicho control gracias a
que la glucosa forma una unién
irreversible a la Hb, presente en los
globulos rojos de la sangre, que llegara a
su fin a los 120 dias de vida del globulo
rojo. La DM se diagnostica cuando el nivel
de una Hb glucosilada mayor o igual al 6,5
%, acorde a la American Diabetes
Association.

Se expresa en porcentaje de Hb glicada.

Cuantitativ
a continua.

Expresada en
%.

Perfil de
lipidos

Segun la NORMA Oficial Mexicana
NOM-037-SSA2-2012, para la prevencion,
tratamiento y control de las dislipidemias,
las principales alteraciones se definen
como sigue: un nivel de colesterol total >
200 mg/dL o triglicéridos > 150 mg/dL o
c-HDL < 40 mg/dL o colesterol no HDL >
160 mg/dL.

Concentracion sérica de colesterol total,
triglicéridos, c-HDL o colesterol no HDL
expresada en mg/dl.

Cuantitativ
a continua.

Expresada
como numero
entero en
mg/dl.

Acido Urico

Acido débil producido en el higado,
musculos, intestinos y endotelio vascular,

Concentracion sérica expresada en mg/dL.

Cuantitativ
a continua.

Expresada en
numero
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como producto final del catabolismo de las
purinas (adenina y guanina), mediante la
accion de la enzima xantina oxidasa. En la
sangre humana, la concentracion en
hombres es de 3.6 a 6.5 mg/dl y en las
mujeres de 2.5 a 6.5 mg/dl.

fraccionados
en mg/dl.

Hemoglobina

Proteina del interior de los glébulos rojos
que transporta oxigeno desde los pulmones
a los tejidos y drganos del cuerpo; ademas,
transporta el didxido de carbono de vuelta
a los pulmones. Por lo general, la prueba
para medir la cantidad de hemoglobina en
la sangre forma parte del recuento
sanguineo completo. La OMS ha
establecido los rangos de referencia
normales dependiendo de la edad y sexo.
De acuerdo con estos criterios la anemia
esta presente cuando la hemoglobina se
encuentra por debajo de 13g/dl en los
hombres o 12g/dl en las mujeres.

Valor expresado en g/dl.

Cuantitativ
a continua.

Expresada en
nlimeros
fraccionados
como g/dl.

Estadio de la
ERC

La estratificacion de la ERC acorde a las
guias KDIGO 2012 recomienda que la
ERC se clasifique segln la causa, la
categoria de TFG y la categoria de
albuminuria. La causa de la ERC se asigna
segun la presencia o ausencia de
enfermedad sistémica y su ubicacion
dentro del rifion, asi como de hallazgos
anatomo-patoldgicos observados o
presuntos. Las categorias de TFG
(ml/min/1.73m?SC) se asignan de la
siguiente manera: G1: > 90 (Normal o
alto), G2: 60-89 (Ligeramente
disminuido), G3a: 45-59 (Disminucién
leve a moderada), G3b: 30-44
(Disminucién de moderada a severa), G4:
15-29 (Gravemente disminuido), G5: < 15
(Insuficiencia renal). Se asignan las
categorias de albuminuria (AER en mg/24
h o ACR en mg/g) como sigue: Al: <30
(Normal a levemente aumentado), A2: 30-
300 (Moderadamente aumentado), A3: >
300 (Gravemente aumentado).

Aunque saber la etiologia de la ERC y
grado de albuminuria establecen
prondstico en cuanto a la progresion, esta
variable se tomard mediante la TFG para
establecer solamente el estadio acorde a la
depuracion de creatinina mediante férmula
de CKD-EPI: G1 >90, G2 60-89, G3a 45-
59, G3b 30-44, G4 15-29 y G5
<15ml/min/1.73m?2.

Cualitativa
ordinal.

0. G1.
1. G2.
2. G3a.
3. G3h.
4. G4,
5. Gb.

Riesgo
cardiovascular:
ASCVD

La American College of Cardiology
(ACC) y la American Heart Association
(AHA) desarrollaron ASCVD. Este
instrumento esta validado en una muestra
multirracial (Multi-Ethnic Study of
Atherosclerosis, MESA) y esta disefiado
para predecir eventos CV ateroscleroticos:
infarto agudo de miocardio fatal y no fatal,
evento cerebrovascular fatal y no fatal,
ademas de estar validado para la poblacion
afroamericana (26).

El riesgo de 10 afios de ASCVD se
clasifica como: Riesgo bajo (<5%), riesgo
limite (5% a 7,4%), riesgo intermedio
(7,5% a 19,9%), alto riesgo (>20%).

Cualitativa
ordinal.

0. Riesgo
bajo.

1. Riesgo
limite.

2. Riesgo
intermedio.
3. Riesgo
alto.
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Patrones del

ciclo circadiano

de la PA

Las cifras de PA nocturna son Se distinguen cuatro patrones: descenso Cualitativa
aproximadamente un 15% mas bajas que dipping (normal) entre 10-20%, descenso nominal
las cifras de PA diurnas, tanto en pacientes | no dipping (insuficiente) < 10%, descenso | politomica.

normotensos como hipertensos. Una falta
de descenso de la PA de al menos el 10%
durante el periodo nocturno con respecto al
periodo diurno se llama no dipping; dicho
fendmeno se ha asociado a varios
padecimientos, como sindrome de apnea
obstructiva del suefio, enfermedad renal y
alteracion en el patrdn de secrecion de
melatonina. La importancia actual de dicho
fendmeno radica en la asociacion con
hipertrofia de ventriculo izquierdo,
insuficiencia cardiaca y ademas de un
incremento en el riesgo CV. El descenso
entre el 10% y 20% es llamado dipping, lo
cual es considerado como normal. Un
descenso mayor al 20% es llamado dipping
extremo, el cual actualmente también se ha
asociado a un incremento en riesgo CV'y
aparentemente disfuncion autonémica.
Otros patrones asociados a incremento de
riesgo CV son la ya comentada
hipertension nocturna aislada y el
incremento excesivo matutino de cifras de
PA (28).

dipping extremo > 20% e hipertension
nocturna aislada como valores nocturnos
aislados > 120/70 mm Hg o ascendedor.

0. Descenso
normal.

1. Descenso
insuficiente.
2. Descenso
extremo.

3.
Ascendedor.

f. Procedimientos: estuvieron divididos en dos etapas:

I.  Etapa 1: se reviso a pacientes con diagndstico establecido de HTA primaria

que acuden a la consulta externa a revision médica. Se les invitd a participar
en el estudio, si aceptaban, previa firma de consentimiento informado
(Anexo 2), se les media la PA mediante el método estandarizado
recomendado por Sociedad Internacional de Hipertension (Anexo 3) con un
equipo automatico, certificado, marca Omron, modelo HEM-7121J (Anexo
4), que consiste en hacer tres mediciones subsecuentes con un intervalo de
un minuto entre ellas, para sacar el promedio de las dos ultimas mediciones,
tanto de la PA sistélica como diastélica. Inmediatamente despues, se hizo
deteccion de albuminuria con CAIb/Cr por tira reactiva, las cuales han
reportado tener una sensibilidad > 90% y un valor predictivo negativo hasta
del 99% (37), marca Mission, ACON Biotech Co. Ltd. (Anexo 5) y

estimacion de la TFG del reporte de creatinina sérica en el expediente clinico
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no mayor a seis meses. Esta deteccion se hizo en una muestra Gnica de orina
al azar, los que tenian un resultado > 30 mg/g o resultado indeterminado y/o
una eTFG < 60ml/min/1.73m? mediante la férmula de CKD EPI, se les
considerara como potenciales casos, 10os que no cumplan con estos criterios,
formaban parte de los controles desde esta etapa; en ambos casos se realizd
la recoleccion de datos clinicos (Anexo 6: hoja de recoleccion de datos) y se
citd a los potenciales casos en tres meses (Etapa 2) con los siguientes
estudios de laboratorio: creatinina serica, hemoglobina, glucosa en ayuno,
Hb1Ac, acido urico, colesterol total, c-HDL, c-LDL, triglicéridos, CAlb/Cr.

Il.  Etapa 2: el paciente acudid a los tres meses con los estudios de laboratorio
mencionados. Se midid nuevamente la PA en el consultorio con el método
estandarizado descrito en la Etapa 1. Se corrobord la albuminuria por
laboratorio central o si no se contaba con este recurso, se medié nuevamente
mediante tira reactiva; se calculd la eTFG mediante la creatinina sérica por
la formula de CKD-EPI y, adicionalmente, se complemento el cuestionario
para riesgo cardiovascular ASCVD si en la etapa inicial no se contaba con
todos los laboratorios. Si se corroboraba el diagnostico de ERC, el paciente
fue considerado un caso, mientras que si se descartaba formaba parte de los
controles. Como objetivo secundario, se realizdé el MAPA a los casos, para
lo cual se les coloco el equipo marca Jotatec SRL (Anexo 7), certificado por
ANMAT PM 1331-10 si aceptaban esta medicion.

La descripcién del estudio se ilustra a continuacion:
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[ ETAPA 1: deteccion inicial de ERC: en esta etapa se incluyeron y realizaron 3 acciones ]

Paciente con diagnostico de HTA
primaria que acude a la CE a revision

—

[ SELECCION E INCLUSION ] — I

Invitacion y firma de
consentimiento informado

~——

)
ACCION 1 [ > [ Medicion estandarizada de la PA J
~—
|
) a - - .
ACCION 2 :> CAIb/Cr e’n muestra Unica de grma al azar (Eop la t!FI:l
reactiva y busqueda en el expediente de creatinina sérica
)
ACCION 3 :> Llenado de hoja de recoleccion de datos y calculo del
- riesgo cardiovascular
\
Si resulté una eTFG < 60ml/min/1.73m? Si resulté una eTFG >
y/o CAIb/Cr > 30mg/g, cita en 3 meses 60ml/min/1.73m?y CAIlb/Cr <
con estudios de laboratorio 30mg/g: siguio con su atencion
|
[ Etapa 2: confirmacion de ERC ]
Si la eTFG continuaba siendo < 60ml/min/1.73m?y/o
el CAlb/Cr > 30mg/g.
\
Invitacion a colocacion de Si no persistian, seguian su
MAPA atencion médica habitual
| J
[

Complemento de la hoja de recoleccion de
datos en ambos casos

Fin del procedimiento
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IX.

Andlisis Estadistico:

Para estimar los FR asociados a ERC, se dividié a la poblacion de estudio acorde con la

variable de desenlace en dos grupos: el primero, los que tuvieron ERC (casos) y el segundo,

sin ERC (controles). Una vez con la informacion recabada, se procedio al andlisis de los

datos, que consistio en las siguientes etapas:

1.

Anélisis exploratorio: una vez realizada la captura electrénica y configuracion de
la base de datos, se procedié a la busqueda de valores extremos, no plausibles y
datos perdidos; en el caso de estos Ultimos, se realizd imputacion por medias
condicionadas para datos agrupados en caso de tratarse de pérdidas menores o
iguales al 2 %, de ser mayores a este porcentaje y por debajo del 20 %, se realiz
imputacion multiple de las variables diferentes a la dependiente o independientes
consideradas en este protocolo; tampoco se imput6 valores de variables cuyo valor
dependia de otras variables (IMC, eTFG, riesgo cardiovascular, etc.).

Analisis descriptivo: para describir y comparar las diferentes variables
consideradas en el estudio, se utilizaron medidas de tendencia central y dispersion
apropiadas para cada tipo variable y al tipo de distribucion tras las pruebas de
normalidad (comparacion de media Vs mediana, andlisis de simetria y curtosis,
valores criticos, graficos, pruebas de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk). Las
variables continuas se reportan mediante su media y desviacion estandar o mediana
y rango intercuartilico segun corresponda (distribucién normal o no) y las variables
cualitativas mediante sus frecuencias y/o proporciones.

Analisis bivariado: para determinar diferencias de las variables entre casos y
controles, se empled X2 para variables cualitativas o T de student para continuas en
caso de guardar una distribucion normal, de lo contrario se utiliz6 U de Mann-
Whitney.

Analisis de riesgo: para valorar la fuerza o magnitud de la asociacion entre los FR
identificados a priori y la presencia o ausencia de ERC, se estimé su OR e IC al 95
%, calculado a partir de tablas de contingencia 2 x 2.

Andlisis ajustado. Para valorar la independiencia de cada una de las variables, se
realizd un andlisis de regresion logistico binario (no condicional), incluyendo las

variables mediante el método secuencial (Enter en SPSS); las variables se agregaron
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al modelo una a la vez en el orden de la magnitud de la asociacion del andlisis crudo.
En el caso de factores de confusion conocidos a priori, estos se consideraron ingresar
al final de la secuencia de construccién del modelo y conservarlos si cambiaban el
tamafio de los coeficientes de las variables que ya estaban en el modelo en mas del
10 %. Si el error estandar aumentaba en mas del 10 % cuando se agregaba otra
variable, era una indicacion de que dos o mas variables tenian algin grado de
multicolinealidad. El criterio usado para retener variables en el modelo fue un valor
de p < 0.1. Para probar la bondad del ajuste (fuerza de la asociacion) del modelo a
los datos, se examind el R? de Nagelkerke.

El nivel de significancia estadistica en todos los casos fue una p < 0.05 bilateral. Los analisis

se realizaron utilizando el software IBM SPSS Statistics, version: 28.0.1.0 (142).

X. Aspectos éticos:

El protocolo de investigacion fue sometido a evaluacion y autorizacion por el Comité
Nacional de Investigacion Cientifica del IMSS, con folio de autorizacion R-2022-785-027
(Anexo 1) el 8 de junio de 2022.

Riesgo del estudio: de acuerdo con el articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion, el riesgo de este proyecto corresponde a un estudio Con Riesgo
Minimo, toda vez que es un estudio que requirio de datos a través de procedimientos comunes
en examenes fisicos de diagnostico rutinarios, como son la estimacién de peso y talla,
medicion de la PA, colocacion de MAPA y toma de muestras de sangre y orina para la
determinacion de los analitos necesarios para la estimacion de la eTFG, CAIb/Cr, presencia
0 ausencia de DM y semejantes.

Apego a las normas éticas: en todos los casos la hoja de recoleccion de datos que se utilizé
fue disefiada para mantener la privacidad y confidencialidad de los participantes, con lo que
se cumplen los principios basicos para poder satisfacer conceptos morales, éticos y legales
establecidos en el Codigo de Nuremberg de 1947, la Declaracion de Helsinki en su dltima
enmienda (2013, durante la 64 Asamblea de la AMM) y la Ley General de Salud.
Consentimiento informado: a todos los pacientes invitados al protocolo de investigacion se
les hizo entender la importancia y finalidad de la carta de consentimiento informado, y

siempre se resolvieron dudas en lo referente al estudio antes de firmarla. El documento fue
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entregado por un colaborador diferente al investigador responsable. En esta carta, se usé un
lenguaje sencillo y accesible para los participantes, poniendo de manifiesto su libre decision
de participar o no, asi como de permanecer en el estudio, respetando su autonomia como
principio basico de la bioética, ademas de garantizar que su decision no afectara o demeritara
la atencidn que reciben en la institucion publica que corresponda, siguiendo los principios
éticos relevantes, que son el respeto por las personas, la justicia al tener todos el mismo trato,
principio de beneficencia-no maleficencia descritos en el Informe Belmont de 1979 y como
se establece en la Declaracion de Helsinki de 2013.

Obtencion del consentimiento informado: las cartas de consentimiento informado de todos
los participantes, fueron obtenidas por parte de los colaboradores y resguardadas por el
investigador principal. El proceso de solicitud se llevé a cabo antes de la obtencién de la
informacidn de las variables del estudio; se le invitd en un consultorio seleccionado exprofeso
para este fin, garantizando un ambiente tranquilo donde se resolvieron dudas sobre la
participacién en el estudio, en un lenguaje que favorecia su comprension y se garantizaba
que era voluntad propia del participante, sin coaccion de ningun tipo por parte de los
colaboradores.

Contribuciones y beneficio a los participantes: el participar en este estudio no tuvo ningun
beneficio econdémico para los participantes, ni para los investigadores; la intencion del
presente protocolo ha sido generar informacion cientifica util y aplicable en la atencién en
salud de pacientes con HTA, que puede favorecer la mejora en la atencion a ellos mismos y
a pacientes futuros con este padecimiento, al identificar la asociacion y magnitud de los FR
para el desarrollo de ERC.

Balance riesgo/beneficio: se considera que el balance del estudio se inclina hacia el
beneficio porque los datos se recabaron con un método que no implicaba riesgo alguno para
la integridad del paciente ni a su salud. La identificacion oportuna de la ERC beneficia a
corto plazo al paciente porque su médico puede implementar acciones para un mejor
desenlace clinico.

Confidencialidad: los datos de los participantes en el estudio fueron mantenidos en total
confidencialidad. Los datos completos sélo estuvieron disponibles para los investigadores
responsables del protocolo, quienes manifiestamos la obligacion y compromiso de no revelar

la identidad de los participantes durante la realizacion del estudio e incluso durante la
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divulgacion de los resultados.

Seleccién de participantes: la seleccién de los potenciales participantes fue realizada de
forma consecutiva y de forma imparcial, libre de sesgo social, racial, preferencia sexual y
cultural, respetando en cada momento la libertad y autonomia de los participantes,
manteniendo ademas los principios de justicia, al otorgarle a todos el mismo trato y
posibilidad de ser incluidos en el proyecto. Aunque se incluyeron grupos vulnerables como
personas adultas mayores de 60 afios, no se generd ningun tipo de riesgo a su autonomia, ya
que se verifico que eran capaces de tomar una decision libre y sin coercion por parte de los
investigadores o familiares. Por otro lado, no se incluyd a personas discapacitadas, con
trastornos psiquiatricos o abuso de drogas, ya que estas situaciones pueden afectar la
funcionalidad del MAPA y generar confusion.

Beneficios al final del estudio: los beneficios de este estudio tienen un carécter estrictamente
cientifico y en ningin momento se persiguen beneficios lucrativos para ninguno de los
participantes o los investigadores, sin embargo, el potencial participante puede verse
beneficiado a corto y mediano plazo de los resultados.

Aspectos de bioseguridad: como la obtencion de informacion fue a través de una hoja de
recoleccion de datos de su expediente clinico, estudios de laboratorio (las muestras fueron
tomadas y procesadas en el laboratorio clinico de cada uno de los lugares donde se realizo el
estudio, por lo que no hubo traslado de las muestras o procesamiento en laboratorio de
investigacion), esfigmomanometros y MAPA, los cuales son instrumentos no invasivos, se
considera que este estudio no tiene implicaciones de bioseguridad, que pongan en riesgo la
salud o la integridad fisica de los participantes o personal de salud; tampoco hubo afectacion
al medio ambiente.

Difusion de los Resultados: la difusion de los resultados ha sido considerada a través de esta
tesis de posgrado (maestria en ciencias médicas), publicacion en una revista indexada y la
presentacion en foros nacionales.

Conflicto de Interés: los investigadores no han tenido ningun conflicto de interés para la

realizacion de este estudio.
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XI. Factibilidad:

Recursos humanos:

e Investigadores: tienen amplia experiencia en investigacion clinica y basica, asi como

en la formacion de recursos humanos de posgrado en ciencias de la salud

(especialidad, maestria y doctorado), el alumno vinculado a esta tesis es especialista

en nefrologia, considerando esto suficiente para la ejecucién del proyecto.

e Pacientes: las unidades participantes fueron seleccionadas por tener el numero

suficiente de pacientes para cumplir con el nimero necesario para el proyecto.

Recursos materiales:

Material Costo Financiamiento
Papeleria (Recoleccién de datos, Consentimiento | $11,436 | Recursos propios
informado, Referencia, Informe de diagndstico,
Letreros), Tinta impresora, Carpetas, Protectores de
hojas, Organizadores de hojas, Tablas de apoyo,
Enmicados, Cinta adhesiva, Candados, Cintas métricas
Programa estadistico para analisis de datos: IBM SPSS | - Se disponia de él
Statistics. Version: 28.0.1.0 (142)
\asos colectores para muestra de orina, guantes, sanitas | $20,436 | Recursos propios
Computadora para registros de MAPA, baterias $11,728 | Recursos propios
Baumandmetros certificados marca Omron (Anexo 4). - Los investigadores
contaban con ellos
Balanzas, Tiras reactivas para aloimina, MAPAs - Financiamiento
externo
Total | $43,600
XIl.  Resultados esperados: demostrar la asociacion y fuerza de asociacion de los

principales factores de riesgo para ERC sugeridos por el grupo KDIGO (14) en

el paciente que vive con HTA (DM, ECV, edad mayor de 60 afios). Asi mismo,

valorar el efecto confusor o modificador del efecto de otros factores de riesgo

conocidos para ERC en un modelo de regresion logistica no condicional.

X111, Limitaciones: como todo estudio retrospectivo, siempre existe la posibilidad de

datos incompletos de la fuente de informacion (expediente clinico) o la

posibilidad de sesgo de memoria en los pacientes. Aunque para el presente

estudio se invitd a participar a todo paciente que vive con HTA, cabe la

posibilidad de que acudieran los pacientes méas entusiastas (sesgo de muestreo),
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0 que van de forma mas regular a su revision en la consulta externa, en este

sentido, es sabido que a pacientes imposibilitados para acudir a su clinica

(probablemente con mayor riesgo cardiovascular), se les valora a distancia y los

cuidadores primarios acuden sélo por sus medicamentos.

XIV. Cronograma de actividades:

ACTIVIDADES 2021

ENE | FEB | MAR | ABR | MAY | JUN | JUL | AGO | SEP | OCT | NOV | DIC
Elaboracion del X X | X X X | X X X
protocolo
ACTIVIDADES 2022

ENE | FEB | MAR | ABR | MAY | JUN | JUL | AGO | SEP | OCT | NOV | DIC
Optimizacidn del X S X
protocolo
Envio y aprobacion X X X
CNIC:
Recoleccion de X X X X X X
informacion
ACTIVIDADES 2023

ENE | FEB | MAR | ABR | MAY | JUN | JUL | AGO | SEP | OCT | NOV | DIC
Recoleccion de X | X | X X X X | X
informacion
Andlisis de X X X X X
resultados
Publicacion de X
resultados
Planeado
Realizado | X
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XV.

Resultados: de 3750 invitados a participar en el periodo comprendido entre julio
de 2022 a marzo de 2023, no se incluyeron o eliminaron del analisis a 844
pacientes por los siguientes motivos: no aceptar participar (741), no poder haber
determinado la variable de desenlace a los 3 meses de su valoracion inicial (70)
0 por retiro voluntario de la investigacion (33); de tal manera que, tras aceptar
participar previo consentimiento informado firmado, 2906 pacientes se
incluyeron en el andlisis, de los cuales 707 han resultado casos (24.3 %),
mientras que 2199 (75.7 %) fueron controles, alcanzando asi una relacion de 3:1

entre controles y casos (Figura 1).
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Figura 1. Diagrama de flujo que muestra el reclutamiento de pacientes hipertensos

incluidos en el estudio

Pacientes invitados a participar
n=3750

-No aceptaron participar=741

-Sin variable de resultado a tres
meses de valoracion iniucial=70

-Retiro voluntario=33

n=844
! Incluidos en el analisis
| n=2906
\
! Casos ‘ Controles
| n=707 | n=2199

Pacientes que aceptaron MAPA
n=175

Caracteristicas clinicas y demogréaficas de la muestra. La mediana de edad de los
pacientes incluidos en el analisis fue de 63 afios (RIC 55-70), representando las mujeres el

63 % de los 2906 pacientes incluidos. EI mayor porcentaje de escolaridad se encontré en la
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educacion bésica (1 a 6 afios de estudios) en un 42 % y la mediana de afios con hipertension

reportada fue de 8 afios (RIC 4-15). Podemos observar que la mayoria se encontrd en
sobrepeso (mediana 29 [RIC 26.4-32.6]) con un diametro de cintura de 100 cm (RIC 93-107).
En cuanto a los factores de riesgo conocidos a priori para el desarrollo de ERC, destacan el

antecedente de sobrepeso/obesidad en 70.3 % de los pacientes, seguido por haber padecido

dislipidemia con un 50.2 %, la DM con 41.6 %, el habito tabaquico actual o previo en el 37.5

%, la hiperuricemia en 18.3 %, el antecedente familiar de ERC en el 17.5 %y, finalmente, el

antecedente de ECV con 14.5 %; otros factores de riesgo resultaron ser mucho menos

frecuentes (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas y demograficas de la poblacion diana

Variable

Pacientes con hipertension arterial

primaria
(n=2906)

Sexo femenino, n (%)
Edad (arios), m (RIC)
Escolaridad, n (%):
De 1 a 6 afios
De 7 a 12 afios
Mas de 12 afios
Anios con hipertension arterial, m (RIC)
Presion arterial sistolica (mmHg), m (RIC)
Presion arterial diastolica (mmHg), m (RIC)
Peso (kg), m (RIC)
Talla (mts), mp (RIC)
IMC (kg/mts?), m (RIC)
Diametro cintura (cm), m (RIC)
Antecedente familiar de ERC, n (%)
Habito tabaquico, n (%):
Nunca
Exfumador
Actual
Diabetes mellitus, n (%)
Antecedente de ECV, n (%):
Cardiopatia isquémica
Insuficiencia cardiaca
Fibrilacion auricular
Evento vascular cerebral
Insuficiencia arterial
Lupus, n (%)
VIH/SIDA, n (%)

1831 (63)

63 (55-70)

1221 (42)
1089 (37.5)
596 (20.5)

8 (4-15)

127.5 (117-139.5)

78.5 (72-85.5)

72.4 (64-82)

1.56 (1.50-1.64)

29 (26.4-32.6)

100 (93-107)

510 (17.5)

1815 (62.5)
852 (29.3)
239 (8.2)

1209 (41.6)

420 (14.5)
217 (7.5)
65 (2.2)
34 (1.2)
75 (2.6)
29 (1)

11 (0.4)

24.(0.8)
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Sobrepeso/Obesidad, n (%) 2043 (70.3)
Dislipidemia, n (%) 1547 (53.2)
Hiperuricemia, n (%) 533 (18.3)

-Datos reportados como medianas y rangos intercuartilicos: m (RIC), frecuencias y
porcentajes: n (%).

-ERC: Enfermedad Renal Cronica, ECV: Enfermedad CardioVascular.

En la tabla 2, podemos observar la clase de antihipertensivos prescritos en estos pacientes,
destacando los ARA 11 por mucho con un 73.4 % , seguido por la prescripcion de un diurético
en 32.3 %; en tercer y cuarto lugar, los calcioantagonistas e IECA con 23.4 y 19.4 %

respectivamente.

Tabla 2. Clase de antihipertensivos prescritos

Clase de antihipertensivo Pacientes con hipertension arterial
primaria
(n=2906)
IECA, n (%) 565 (19.4)
ARA I, n (%) 2134 (73.4)
Calcioantagonistas, n (%) 681 (23.4)
Betabloqueadores, n (%) 354 (12.2)
Vasodilatador, n (%) 37 (1.3)
Diurético, n (%) 938 (32.3)

-Datos reportados como frecuencias y porcentajes: n (%).

-IECA: Inhibidor de la Enzima Convertidora de Angiotensina, ARA I1: Antagonista del
Receptor tipo | de Angiotensina Il.

-Nota: el total de antihipertensivos es mayor que la n porque la mayoria de los pacientes
utilizan mas de uno.

Caracteristicas demograficas, clinicas y paraclinicas con o sin ERC. Del 63 % de mujeres
en el estudio, los casos tienen una concentracion del 54.6 % contra un 65.7 % en los controles,
p < 0.001, lo que denota la preponderancia del sexo masculino entre los casos. La mediana
de edad fue de 65 afios (RIC 58-72) en pacientes con ERC comparado a 63 afios (RIC 55-69)
en los controles, con una p < 0.001, manteniendose esta significancia cuando se dicotomiza
esta variable en pacientes menores o igual a 60 afios y mayores a esta edad. Existe mayor
proporcién de pacientes con menor grado de estudios en el grupo de los casos (48.2 Vs 40
%). En cuanto a las cifras de presion arterial, estas fueron significativamente mayores solo

para la presion arterial sistélica; también hubo una diferencia signficativa en el IMC, sin
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embargo, esta cifra fue mayor en los controles (29.1 Vs 28.9, p = 0.009). Cuando se analizan

los factores de riesgo para el desarrollo de ERC, encontramos asociaciones significativas con

el antecedente familiar de ERC, el estatus de exfumador, la DM, la ECV e hiperuricemia.

Referente a la ECV podemos observar que, cuando se analizan sus componentes, la FA 'y el

EVC no alcanzaron significancia estadistica por si solas. En la tabla 3 se especifican los

detalles.

Tabla 3. Caracteristicas demogréficas, clinicas y paraclinicas con o sin ERC

Variable Casos Controles p-valor
Pacientes con Pacientes sin
ERC ERC
(n=707) (n=2199)
Sexo femenino, n (%) 386 (54.6) 1445 (65.7) <0.001*
Edad (arios), m (RIC) 65 (58-72) 63 (55-69) < 0.001+
Edad mayor de 60 afios, n (%) 473 (66.9) 1266 (57.6) <0.001**
Escolaridad, n (%): <0.001**
De 1 a 6 afios 341 (48.2) 880 (40.0) <0.001*
De 7 a 12 afios 228 (32.8) 861 (39.2) < 0.001**
Mas de 12 afios 138 (19.5) 458 (20.8) 0.486**
Hipertension arterial (aiios), m (RIC) 10 (4-17) 8 (3-15) 0.003+
PAS (mmHg), m (RIC) 130 (120-145) 127 (117-139) < 0.001+
PAD (mmHg), m (RIC) 79 (72-86) 79 (73-85) 0.616+
Peso (kg), m (RIC) 72.4 (63-82) 72.4 (64-82) 0.591+
Talla (mts), m (RIC) 1.58 (1.5-1.65) | 1.56 (1.5-1.63) 0.003+
IMC (kg/mts?), m (RIC) 28.9 (25.8-32.1) | 29.1 (26.7-32.8) 0.009+
Didametro cintura (cm), m (RIC) 100 (93-107) 100 (93-107) 0.443+
Antecedente familiar de ERC, n (%) 150 (21.2) 360 (16.4) 0.003*
Habito tabaquico, n (%): <0.001*
Nunca 400 (56.6) 1415 (64.3) <0.001*
Exfumador 243 (34.4) 609 (27.7) <0.001*
Actual 64 (9.1) 175 (8.0) <0.357*
Diabetes mellitus, n (%) 424 (60.0) 785 (35.7) <0.001**
Antecedente de ECV, n (%): 141 (19.9) 279 (12.7) 0.001*
Cardiopatia isquémica 68 (9.6) 149 (6.8) 0.012*
Insuficiencia cardiaca 24 (3.4) 41 (1.9) 0.017*
Fibrilacién auricular 13 (1.8) 21 (1.0) 0.057*
Evento vascular cerebral 24 (3.4) 51 (2.3) 0.117*
Insuficiencia arterial 12 (1.7) 17 (0.8) 0.031*
Lupus, n (%) 2 (0.3) 9 (0.4) 1**
VIH/SIDA, n (%) 5(0.7) 19 (0.9) 0.815**
Sobrepeso/Obesidad, n (%) 468 (66.2) 1575 (71.6) 0.006*
Dislipidemia, n (%) 370 (52.3) 1177 (53.5) 0.581*
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Hiperuricemia, n (%)
Hemoglobina (g/dL), m (RIC)
Glucosa (mg/dL), m (RIC)

Hb glucosilada-41c¢ (%), m (RIC)
Acido virico (mg/dL), my (RIC)
Colesterol total (mg/dL), m (RIC)
C-HDL (mg/dL), m (RIC)

c-LDL (mg/dL), m (RIC)

Triglicéridos (mg/dL), m (RIC)

174 (24.6) 359 (16.3) <0.001*
(n=597) (n=1087)
14.9 (13.6-16.3) | 15.2 (14.1-16.2) 0.022+
(n=633) (n=1477)
114 (97-153) 105 (94-124) <0.001+
(n=387) (n=544)
7.5 (6.3-9.6) 6.5 (6-7.7) < 0.001+
(n=642) (n=933)
6.3 (5.1-7.5) 5.4 (4.5-6.5) < 0.0001+
(n=657) (n=1556)
178 (151-205) 179 (152-206) 0.459+
(n=557) (n=736)
41 (36-49) 43 (37-50) 0.006+
(n=557) (n=736)
106 (81-129) 107 (85-130) 0.228+
(n=656) (n=1557)
161 (118-216) 154 (116-207) 0.045+

-Datos reportados como medianas y percentiles: m (RIC), frecuencias y porcentajes: n
(%). Un p-valor <0.05 fue considerado estadisticamente significativo. *X2, **Prueba

exacta de Fisher, +U de Mann-Whitney.

-PAS: Presién Arterial Sistélica, PAD: Presion Arterial Diastélica, ERC: Enfermedad
Renal Crénica, ECV: Enfermedad CardioVascular, NV: No Valorable.

En la tabla 4 observamos que sélo existen diferencias significativas en cuanto al uso de
antihipertensivos para el grupo de los calcioantagonistas y diuréticos.

Tabla 4. Clase de antihipertensivos prescritos con o sin ERC

Clase de antihipertensivo Controles p-valor

Pacientes Pacientes sin

con ERC ERC

(n=707) (n=2199)
IECA, n (%) 152 (21.5) 413 (18.8) 0.112*
ARA I, n (%) 516 (73.0) 1618 (73.6) 0.756*
Calcioantagonistas, n (%) 187 (26.4) 494 (22.5) 0.03*
Betabloqueadores, n (%) 99 (14.0) 255 (11.6) 0.89*
Vasodilatador, n (%) 14 (2.0) 23 (1.0) 0.054*
Diurético, n (%) 206 (29.1) 732 (33.3) 0.042**

-Datos reportados como frecuencias y porcentajes: n (%). Un p-valor
<0.05 fue considerado estadisticamente significativo. *X2, **Prueba

exacta de Fisher.

-IECA: Inhibidor de la Enzima Convertidora de Angiotensina, ARA II:
Antagonista del Receptor tipo | de Angiotensina Il.
-Nota: el total de antihipertensivos es mayor que la n porque la mayoria de
los pacientes utilizan méas de uno.
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Factores de riesgo asociados con la presencia de ERC en pacientes hipertensos. Cuando
medimos la fuerza de asociacion para la presencia de ERC en pacientes hipertensos,
encontramos de mayor a menor intensidad a la DM, ECV, antecedente de hiperuricemia, sexo
masculino, edad mayor de 60 afios, nivel educativo bajo, la combinacién de exfumador o
fumador actual y el antecedente familiar de ERC (OR crudo de 2.70, 1.71, 1.67, 1.59, 1.49,
1.40, 1.39 y 1.38 respectivamente). En el modelo de regresion logistico binario, la p de la
adicion de cada uno de estos factores de riesgo siempre fue significativa, con un R?
(Nagelkerke) inicial de 0.064 con el intercepto y la DM, hasta 0.109 con todas las variables
descritas (Tabla 5), siendo el modelo estable hasta la adicidn de la Gltima variable (DE nunca
mayor al 10 %). En la tabla 6 podemos observar el OR ajustado de cada una de estas variables,
manteniendose la DM como el principal factor de riesgo para el desarrollo de ERC en
pacientes hipertensos, con un OR 2.57 (2.15-3.07); la ECV se mantiene sin cambios en su

OR de 1.71 (1.35-2.15), mientras que el resto, al igual que la DM, sufrieron ajustes a la baja.

Tabla 5. Caracteristicas de la adicion secuencial de variables al modelo de regresion
logistico binario no condicional.

Variables incluidas p-valor R? OR DE
DM <0.001 0.064 <0.001 | 0.89
DM + ECV <0.001 0.075 <0.001 | 0.89,0.117
DM, ECV + Hiperuricemia < 0.001 0.085 <0.001 | 0.89,0.117,0.108
DM, ECV, Hiperuricemia + Sexo <0.001 0.095 <0.001 | 0.90,0.118, 0.109,
masculino 0.91
DM, ECV, Hiperuricemia, Sexo <0.001 0.101 <0.001 | 0.90,0.118, 0.109,
masculino + Edad > 60 afos 0.91, 0.94
DM, ECV, Hiperuricemia, Sexo <0.007 0.105 <0.007 | 0.90, 0.118, 0.109,
masculino, Edad > 60 afios + 0.93, 0.100, 0.97
Escolaridad (1-6 afios)
DM, ECV, Hiperuricemia, Sexo <0.083 0.106 <0.082 | 0.90, 0.119, 0.109,
masculino, Edad > 60 afios, 0.100, 0.100, 0.97,
Escolaridad (1-6 afios) + 0.99
Tabaquismo previo y actual
DM, ECV, Hiperuricemia, Sexo <0.025 0.109 <0.023 | 0.91, 0.119, 0.110,
masculino, Edad > 60 afios, 0.100, 0.100, 0.97,
Escolaridad (1-6 afios), Tabaquismo 0.100, 0.115
previo y actual + AHF de ERC

-p-valor: para el modelo, R?: Nagelkerke, OR: Odds Ratio para la retencion de
variables, DE: Desviacion Estandar (cada valor corresponde a la serie de variables
descritas por renglon).

-DM: Diabetes Mellitus, ECV: Enfermedad CardioVascular, AHF: Antecedente Heredo-
Familiar, ERC: Enfermedad Renal Cronica.
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Tabla 6. Factores de riesgo asociados con la presencia de ERC en pacientes

hipertensos

Variable Casos Controles ORsin ajustar  OR ajustado
Pacientes  Pacientes (IC 95%) (IC 95%)
con ERC sin ERC

(n=707) (n=2199)
Sexo masculino, n (%) 321 (45.4) | 754 (34.3) | 1.59(1.34-1.89) | 1.49(1.23-1.82)
Edad mayor de 60
anos, n (%) 473 (66.9) | 1266 (57.6) | 1.49 (1.25-1.78) | 1.31 (1.08-1.59)
Escolaridad, n (%):
Dela6afios | 341(48.2) @ 880(40.0) | 1.40(1.18-1.66) | 1.33 (1.10-1.61)
De7al2afos | 228 (32.8) | 861(39.2) @ 0.74 (0.62-0.89)
Mas de 12 afios | 138 (19.5) | 458 (20.8) | 0.92 (0.75-1.14)
Antecedente familiar de
ERC, n (%) 150 (21.2) | 360 (16.4) | 1.38(1.11-1.70) | 1.30(1.04-1.62)
Habito tabaquico,
n (%):
Nunca | 400 (56.6) | 1415 (64.3) | 0.72 (0.61-0.86)
Exfumador | 243 (34.4) | 609 (27.7) | 1.37 (1.14-1.64)
Actual | 64 (9.1) 175(8.0) | 1.15(0.85-1.55)
Exfumador/Actual | 307 (43.4) | 784 (35.7) | 1.39 (1.17-1.65) | 1.18 (0.97-1.43)
Diabetes mellitus,
n (%) 424 (60.0) | 785 (35.7) | 2.70 (2.27-3.21) | 2.57 (2.15-3.07)
Antecedente de ECV,
n (%): 141 (19.9) | 279 (12.7) | 1.71(1.37-2.14) | 1.71 (1.35-2.15)
Cardiopatia isquémica | 68 (9.6) 149 (6.8) | 1.46 (1.08-1.98)
Insuficiencia cardiaca | 24 (3.4) 41 (1.9) 1.85(1.11-3.08)
Fibrilacion auricular | 13 (1.8) 21 (1.0) 1.94 (0.97-3.90)
EVC | 24 (3.4) 51 (2.3) 1.48 (0.90-2.42)
Insuficiencia arterial | 12 (1.7) 17 (0.8) 2.22 (1.05-4.66)
Sobrepeso/Obesidad,
n (%) 468 (66.2) | 1575 (71.6) | 0.78 (0.65-0.93)
Hiperuricemia, n (%) 174 (24.6) | 359 (16.3) | 1.67 (1.36-2.05) | 1.53(1.24-1.90)

-Datos reportados como frecuencias y porcentajes: n (%). OR: Odds Ratio, I1C 95%:
Intervalo de Confianza al 95%. Odds Ratio ajustados por analisis de regresion logistica.
-ERC: Enfermedad Renal Cronica, ECV: Enfermedad CardioVascular, EVC: Evento

Vascular Cerebral.

Objetivos secundarios. Uno de los objetivos exploratorios fue el determinar las

proporciones de albuminuriay eTFG por estadios de ERC en sujetos que viven con HTA. En

la tabla 6 podemos observar que mas de la mitad de los pacientes estudiados (56.8 %) se

encontraron en los estadios iniciales G1-2, donde sin el resultado de un CAIlb/Cr no sabrian

de la presencia de ERC. Si tomamos en cuenta hasta el estadio G3b, donde la ERC suele ser
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indolente, tenemos el 93% de la muestra estudiada. Del 7 % restante, sélo 2.3 % se
encontraron en etapa G5 con algun requerimiento de terapia de reemplazo renal. El 61.5 %

de los pacientes estuvieron en el rango de albuminiuria entre 30-300 mg.

Tabla 6. Categorias de la ERC segun su eTFG y albuminuria
Categorias de albuminuria persistente por 3 mseses

(n=707) (mg/g)
Al A2 A3 Total
(<30) (30-300) (>300) (%)
G1 1 112 37
(>90) (0.1) (15.8) (5.2) 21.2
G2 7 194 51
o (60-89) (1.0) (27.4) (7.2) 35.6
L G3a 61 65 39
© & | (45-59) (8.6) (9.2) (5.5) 23.3
S G3b 19 44 28
£E£ | (30-44) (2.7) (6.2) (4.0) 12.9
= G4 4 13 16
s E | (15-29) (0.6) (1.8) (2.3) 4.7
© G5 1 7 8
(<15) (0.1) (1.0) (1.1) 2.3
Total (%) 13.2 61.5 25.3 100

-Datos reportados como frecuencias y porcentajes: n (%).
-ERC: Enfermedad Renal Crénica, eTFG: Tasa de Filtrado Glomerular estimada.
-La eTFG fue estimada por CKD-EPI.

De los 707 pacientes con ERC reportados en este estudio, se realizaron 175 mediciones
ambulatorias de la presion arterial (Tabla 7), de las cuales, en el 68.5 % se reporta alguna
alteracion del ciclo circadiano normal de la presion arterial, la mayoria de estos (49.1 %)
corresponden al patron no descendedor de la PA, seguidos por los ascendedores (15.4 %) y

descendedores extremos (4 %).

Tabla 7. Proporcion de pacientes hipertensos con ERC y pérdida del ritmo circadiano
normal de la PA

Variable Patron de la PA
(n=175)
Patron de la PA, n (%):
Descenso nocturno normal (10-20%) 55 (31.4)
Descenso nocturno insuficiente (<10%) 86 (49.1)
Descenso nocturno extremo (>10%) 7 (4)
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Ascendedor (<0%) 27 (15.4)
Hipertension arterial nocturna (>120/70mmHg), n (%) 76 (43.4)
-Datos reportados frecuencias y porcentajes: n (%).
-ERC: Enfermedad Renal Croénica, PA: Presion Arterial, mmHg: milimetros de
Mercurio.

Finalmente, se pudo completar el formulario de riesgo cardiovascular ASCVD de la
American College of Cardiology en 557 casos y 736 controles. En la tabla 8, podemos
observar como en especial el riesgo alto (riesgo > 19.9 % de padecer un ECV en los préximos
10 afios) es significativamente mayor en los pacientes con ERC en el contexto de la HTA
(49.6 Vs 27 %, p < 0.001).

Tabla 8. Riesgo cardiovascular (ASCVD) con o sin ERC

Riesgo cardiovascular Casos Controles p-valor
Pacientes con Pacientes sin
ERC ERC
(n=557) (n=736)

Riesgo bajo (< 5), n (%) 68 (12.2) 177 (24.0) <0.001*
Riesgo limite (5-7.4), n (%) 40 (7.2) 92 (12.5) 0.002*
Riesgo intermedio (7.5-19.9), n (%) 173 (31.1) 268 (36.4) 0.051*
Riesgo alto (> 19.9), n (%) 276 (49.6) 199 (27.0) <0.001*

-Datos reportados como frecuencias y porcentajes: n (%). Un p-valor <0.05 fue
considerado estadisticamente significativo. *Prueba exacta de Fisher.

-ASCVD: atherosclerotic cardiovascular disease. La puntuacion de riesgo ASCVD es un
célculo del riesgo (%) a 10 afios de tener un problema cardiovascular.

XVI. Discusion: ademas de la elevada prevalencia de HTA en nuestro medio (5), esta
es la segunda causa de ERC alrededor del mundo, incrementandose conforme
aumenta el deterioro de la funcion renal, llevando a un circulo vicioso que
conlleva una elevada comorbilidad cardiovascular; muchos otros factores de
riesgo son determinantes en el desarrollo de la ERC, entre los que destacan la
DM, edad avanzada, la propia ECV, obesidad, dislipidemia, hiperuricemia, etc.
Estos factores varian dependiendo de las poblaciones, por ejemplo, mientras que
las afecciones metabdlicas predominan en occidente, en oriente la anemia se
considera un importante factor de riesgo para ERC (12,19-21) por este y otros

motivos, en el afio 2021, el grupo KDIGO recomienda caracterizar los diferentes
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factores de riesgo para ERC por poblaciones (14) con el objetivo de que cada
una tenga la oportunidad de optimizar sus recursos, tanto técnicos, econémicos,
como terapeuticos. En México, la DM, edad mayor de 60 afios y los problemas
cardiovasculares, se consideran factores de riesgo muy prevalentes, que se han
incrementado de forma importante en los ultimos afios (29-31), por lo que el
objetivo del presente protocolo ha sido determinar la asociacion que hay entre la
DM, la ECV vy la edad mayor de 60 afios sobre la presencia de ERC en sujetos
que viven con HTA, ademaés de valorar la confusion o modificacion del efecto
de otros potenciales factores de riesgo.

Como condicion basal para la comparacion entre casos y controles en pacientes
hipertensos, tenemos el tiempo de evolucion de la HTA y el grupo de farmacos
antihipertensivos, que se sabe pueden modificar la evolucion de la ERC, en este
sentido encontramos que los afios con hipertension en los casos fue de 10 (4-17),
contra 8 (3-15) en los controles (p = 0.003), diferencia que aunque
estadisticamente significativa, conlleva una gran superposicion en el rango de
tiempo de diagnosticos, adicional al hecho de que nunca podemos ser
categoricos en el inicio de un padecimiento silente; respecto al grupo de
hipertensivos, sélo encontramos diferencias significativas en cuanto al uso de
calcioantagonistas (mayor en los casos) y diuréticos (mayor en los controles), no
asi con el uso de IECA y ARA II, mejor conocidos por su efecto cardio-
renoprotector, por lo que no podriamos explicar por estos farmacos la diferencia
entre tener ERC o no, sin embargo al ser un estudio retrospectivo cuya
informacién depende de una fuente primaria de la que no tenemos un control
sobre el registro, saber el tiempo preciso de uso y cambio de medicamentos
antihipertensivos con el paso del tiempo suele ser una variable que no podemos
controlar.

En cuanto al objetivo primario del estudio, encontramos un OR de 2.57, 1.71y
1.31 para la DM, ECV y edad mayor de 60 afios como factores de riesgo para
ERC en el sujeto que vive con HTA. Todos estas razones de momios han sido
ajustadas para los factores de riesgo que en el andlisis bivariado resultaron ser

signficativos, de mayor a menor asociacion: el antecedente de hiperuricemia
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(1.53), el sexo masculino (1.49), nivel de escolaridad entre 1 a 6 afios (1.33),
antecedente familiar de ERC (1.30) y estatus de tabaquismo actual o exfumador
(1.18). De los tres factores de riesgo del objetivo primario, el intervalo de
confianza de la magnitud de asociacion con ERC para la DM y ECV se
encuentran solapados (2.15-3.07 obtenido Vs 1.73-4.68 del hipotetizado la para
DM; 1.35-2.15 obtenido Vs 1.83-2.25 para la ECV), lo que no se descarta la
hipotesis de que estos factores de riesgo contribuyan al igual que en las
poblaciones de origen en nuestra muestra. En cuanto a la edad mayor de 60, tanto
el OR obtenido como su IC se encuentran por debajo del OR hipotetizado, lo
que puede tener diferentes significados: que la poblacion esparfiola estudiada (12)
tiene menor carga de los otros factores de riesgo y la ERC se encuentra en etapas
mas avanzadas sélo por efecto de la edad y por el contrario, que en nuestros
pacientes encontramos mayor exposicion de los factores de riesgo que
consideramos cardiometabdlicos desde etapas mas tempranas o con mayor
descontrol de los mismos, por lo que la edad en si no trasciende en la poblacion
geriatrica de nuestros pacientes. Cualquiera que pudiera ser la explicacion y
acorde a la recomendacion del afio 2021 del grupo KDIGO, estos resultados
arrojan una caracterizacion actualizada de los factores de riesgo para ERC en
nuestra poblacion. En 2013, con la aplicacion del programa KEEP en México
(10), se observo como la DM, HTA, antecedente familiar de estas patologias y
antecedente de ERC fueron los principales factores de riesgo para la presencia
de ERC, sin embargo para ese entonces, no se considerd la ECV como factor de
riesgo; en nuestro estudio, vemos como después de la DM, la presencia de ECV
puede ser considerada como el segundo factor a vislumbrar para el diagnéstico
de ERC en el paciente hipertenso, ademas de que, a nuestro saber, no existe otro
estudio en nuestra poblacion, donde se haya determinado la asociacion de los
componentes de la ECV para la presencia de ERC en estos pacientes (OR crudos
de 1.46, 1.85, 1.94, 1.48 y 2.22 para la cardiopatia isquémica, insuficiencia
cardiaca, fibrilacion auricular, EVC e insuficiencia arterial respectivamente).

Uno de los objetivos exploratorios del proyecto ha sido determinar la proporcion

de pacientes por estadio de la ERC, en este sentido, al igual que en el estudio
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KEEP de 2013, encontramos la mayor proporcién de ERC en etapas tempranas,
si consideramos los estadios G1-2, donde se requiere la persistencia de una
albuminuria > 30 mg por 3 meses, encontramos al 56.8 % de nuestros pacientes,
maés aun, inclusive en el estadio G3b la mayoria de los pacientes se encuentran
asintomaticos, y en conjunto con los estadios inciales tenemos al 93 % de la
muestra; aunque no se formuld de manera explicita una pregunta para los
pacientes sobre el conocimiento de la ERC, no existia evidencia de sospecha de
este padecimiento en su expediente clinico, lo que denota la falta de deteccion
en estadios tempranos de esta entidad.

Un segundo objetivo secundario fue analizar el patron circadiano de la PA de
los pacientes con ERC dada la evidencia de la mayor asociacion de descenlaces
cardiovasculares con el MAPA (38), ademas de que se tiene el antecedente de
que los patrones de HTA nocturna y no descendedores son muy prevalentes en
la ERC en otras poblaciones (26); en este sentido, encontramos que el 49.1 % de
los pacientes que aceptaron la aplicacion de MAPA tienen un patron no
descendedor de la PA, mas aun, hasta el 15.4 % tienen un patron ascendedor.
Actualmente, el s6lo hecho de tener ERC es considerado como un FRCV mayor,
asi, valorando el riesgo cardiovascular ASCVD de la American College of
Cardiology, evidenciamos un elevado riesgo cardiovascular significativamente
mayor en los pacientes con ERC en el contexto de la HTA.

Las principales limitaciones del presente estudio son, como en todo estudio
retrospectivo, la presencia de datos incompletos de la fuente de informacién
(expediente clinico) o el sesgo de memoria en los pacientes, en este sentido, se
tuvo que recolectar datos tanto del expediente como interrogar directamente a
los pacientes para corroborar o completar datos, dado a que, por el contexto de
la pandemia por COVID-19, se genero la necesidad de atencién de problemas
cronicos fuera de la institucion de salud publica. Aunque para el presente estudio
se invitd a participar a todo paciente que vive con HTA, siempre cabe la
posibilidad de que acuden los pacientes mas entusiastas (sesgo de muestreo), o
gue van de forma mas regular a su revision en la consulta externa, en este

sentido, es sabido que a pacientes imposibilitados para acudir a su clinica
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XVII.

(probablemente con mayor riesgo cardiovascular), se les valora a distancia y los
cuidadores primarios acuden s6lo por sus medicamentos. Finalmente, el disefio
de casos y controles no es el ideal para establecer causalidad.

Las principales fortalezas del estudio son la adecuada definicion de la ERC por
su confirmacion a los 3 meses, asi como un tamafio de muestra que se considera
Optimo para el poder estadistico elegido y suficientemente robusto para el
analisis estadistico propuesto; todo el equipo y material diagnostico se encuentra

certificado para los fines descritos en el protocolo.

Conclusiones: la mayor proporcion de pacientes hipertensos con ERC se
encuentra en estadios iniciales de la enfermedad, donde son asintomaticos y por
tanto, completamente incoscientes del dafio renal, por lo que se deberia poner
mayor énfasis en la busqueda intencionada de ERC en esta poblacion,
especialmente en aquellos que adicionalmente cursan con DM, cualquier
componente de ECV e hiperuricemia, sin olvidar que la edad avanzada, bajos
niveles escolares y el antecedente familiar de ERC, también confieren mayor
asociacion con el dafio renal crénico. Podemos mencionar con seguridad, que
tener ERC en el contexto de la HTA, conlleva un elevado riesgo de problemas
cardiovasculares. Finalmente, aunque la mayoria de los casos reciben un IECA
0 ARA Il como farmaco nefroprotector, una elevada proporcién de ellos cursan
con alteraciones del ciclo circadiano de la PA, lo cual se asocia a mal pronéstico
renal y cardiovascular, por lo que se sugiere explorar en estudios futuros estos

aspectos en nuestra poblacion.
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1. Dictamen de aprobacion CNIC.

Direccidn de Prestaciones Mécdicas Q‘,
¢ N Unidad de Educacion e investigacion \
MEXICO ¢ L < Coordinacion de investigacér en Saluc ‘:
PO —— L7 o)

Dictamen de Aprobacion
Miéreoles 08 de junio de 2022
Ref. 09-B5-61-2800:202200/
M.E. Francisco Javier Ramos Carrillo
COORDINACION CLINICA DE TURNO, H GRAL REGIONAL 220
Estado de México Poniente
Presente;

Informo a usted que el protocolo titulado: Asociacién de los factores de riesgo cardio-metabolicos
con la preseacia de Enfermedad Renal Cronica en el paciente con hipertension arterial: estudio
de casos y controles, fue sometido a la consideracion de este Comité Nacional de Investigacion
Cientifica.

Los procedimientos propuestos en el protocolo cumplen con los requerimientos de las normas
vigentes, con base en las opiniones de los vocales del Comité de Etica en Investigacion, Comité de
Bioseguridad y del Comité de Investigacion del Comité Nacional de Investigacion Cientifica del
IMSS, se ha emitido ¢l dictamen de APROBADO, con nimero de registro: R-2022-785-027,

De acuerdo a la normatividad vigente, deberd informar a esta Comité en los meses de encro y julio
de cada afio, acerca del desarrollo del proyecto a su cargo. Este dictamen solo tiene vigencia de un
aflo. Por lo que en caso de ser necesario requerird solicitar una re aprobacion al Comité de Etica en
Investigacion de! Comité Nacional de Investigacion Cientifica, al término de la vigencia del mismo.

Atentamente,

Dr. José Ramon Paniagua Sierra
Presidente del Comité Naciosal de Investigacion Cientifica

Se anexa dictamen
SNN/ iah, F-CNIC-2022-035

IMSS
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2. Consentimiento informado.

Y
IMSS

INSTITUTO MEXICAND DEL SEGURD SOCIAL

UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION ¥ POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EM PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Titulo de la "A

iacidén de los factores de riesgo cardio-m de Enfermedad Renal

Crénica en el p

Investigador Primcipal:
Investigador Asociado o Tesista:
Mumero de registro:
Financiamiento (S| Aplica):
Lugar vy fecha:

Riesgo de la Investigacidn:

Justificacién y Objetivos del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos v molestias:

Posibles beneficios que recibira al
participar en el estudio:

Informacién sobre resultados y
alternativas de tratamiento:

Participacién o retira:

rivacidad y confidemnc

En caso de coleccidn de material bioldgico:

=

con hiper 1 arterial: estudio de casos y controles™

Dr. José Ramdan Paniagua Sierra

Tesista: Francisco Javier Ramos Carrillo

R-2022-785-027

Mo aplica.

Estudic con riesgo minimo.

Se le invita a participar al presente protocolo de inwestigacién debido a que wsted, al wivir con
hipertensidn, es necesario gue revise el estado de salud de sus rifiones, y si ademads, le han encontrado
cualquiera de las siguientes condiciones: diabetes y/o diagndstice de una enfermedad en el corazdn,
es atin mas propeso a padecer problemas de los rifiones. El rffAdn es un drgano que se afecta cuandao la
presidn estd elevada. Es posible que usted no tenga ningln sintoma de problemas en el rifidén por =1
momento, pero algunos estudios de laboratorio nos ayudardn a definir si los tiene o no. En caso de
tenerlos, su Meédico le modificard el tratamiento actual para gue en el futuro no tenga otras
enfermedades. En caso de no tenerlos, usted seguird viniendo a la consulta como siempre.

Se ha invitado a otros 7,340 pacientes que como usted vienen a la consulta por wivir con hipertensidn.
Usted puede decidir participar o no en el estudio ya gue, de no aceptar, sus consultas y su atencidn
médica siempre serdn iguales. Por favor lea la informacién y haga las preguntas que desee antes de
decidir si participard o no en la investigacicdn.

Si usted decide participar ocurrird lo siguiente: se le realizardn unas preguntas sobre su historial
médico, se le tomars su peso, estatura, la presion arterial y los estudios de laboratorio de su expediente

invitard para realizar una medicién de 24 horas de la presidn arterial (estudio MAPA). En una etapa
posterior, a los tres meses, se tendra que revalorar su presicn arterial, ademas de revisarlo con estudios
de laboratorio de sangre y orina.

Las molestias o riesgos con los procedimientos como por ejemplo peso, talla o presién arterial no
ocasionan dolor, incomodidad o riesgo algunc, sin embargo, la toma de muestra de sangre puede
ocasionarle un poco de deler y ocasionalmente un moretén gque desaparece en mMenos de wNa semana.

El beneficio del estudio es la generacién de un conoi nto Gtil 3 l2 sociedad. Beneficios secundarios
para usted, son en caso de encontrar alteraciones del rifidn que nos ayudardn a informar a su Médico
sobre la salud de sus rificnes, ya que usted no recibird pago por su participacion. La particpacion no
implica gasto alguno para usted.

Los resultados seran integrados en su expediente clinioo v su Médico podra verlos. El le informars sobre
ellos. En caso de reguerir intervenciones médicas, la Institucion cuenta con los recursos para poder
tratarlos.

Su participacion es completamente voluntaria; si decide no participar, no se wvera afectada la atencidn
que recibe de forma habitual. Si decide participar y posteriormente cambia de opinién, usted puede
abandonar el estudio en cualguier momento, lo cual tampoco modificars los beneficios gue usted tiene
como derechohabiente.

La informacitn que nos brinde es estrictamente confidencial, por lo gue nunca se le dard su nombre,
direccitn y teléfono a ninguna persona ajena al Grupo de Investigadores. Tampoco se utilizardn cuando
los resultados de este estudio sean publicados o presentados en foros o conferencias.

Mo autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con esta investigacién podra dirigirse a:
Investigador Responsable: Francisco Jlavier Ramos Carrillo, domicilio: Vértice, Progreso, 50150, Toluca de Lerdo, México.
Teléfono: 722 167 92100, dias: lunes a viermes, de 7 a 13:30 h,

En caso de dudas, aclaraciones o guejas sobre sus derechos como participante en un estudio de investigacidn, podra dirigirse a: Comisidn
Macional de Etica en Investigacidn de la Comisidn Nacional de Investigacidn Cientifica del IMS5: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque
“B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. Cd.Mx. CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extensidn 21230, Correo electrdnico:
Somitecticainy imesRamail con

Mombre, firma y fecha del participante MNombre, firma y fecha de quien obtiene el consentimienta
Testigo 1

M firma como testigo certifica gque el participante firmd este
formato en mi presencia, de manera voluntaria

Testigo 2

Mi firma como testigo certifica gque el participante firmd este
formato en mi presencia, de manera voluntaria

Nombre, relacidgn y firma MNombre, relacian y firma

Clave: 2810-009-01343
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3. Metodo estandarizado de medicién de la PA.

* Quiet room, comfortable temperature

* No smoking, coffee, exercise for 30min

* Empty bladder

* Relax for 3—5 min

* Take 3 measurements at 1min intervals

* Use the average of the last 2 measurements

No talking during
and between measurements

Cuff to fit arm size
(small, usual, large)’

Arm bare and resting.
Mid-arm at heart level

Validated
electronic
upper-arm cuff?
or manual
auscultatory

1 For manual auscultatory
devices the inflatable bladder
of the cuff must cover
75-100 % of the individual's
arm circumference.

Feet flat
on floor

4. Baumandémetro: equipo automatico certificado Omron, modelo HEM-
7121J.

Monitor de presiéon
arterial de brazo
automatico

Version del manual
de instrucciones:
HEM-7121J-LA
2874270-8C

Model HEM-7121)
Manual de instrucciones

Introduccion

Gracias por comprar el monitor de presién arterial de brazo automatico

HEM -7121J OMRON. El OMRON HEM -7121J es un monitor de presién arterial
compacio iotaimente automatico que funciona segin el principio oscifométrico.
Mide la presion arterial y la frecuencia del pulso de manera simple y réapida. La
unidad utdiza la tecnologia de vanguardia "IntelliSense” para controlar el inflado de
manera coémoda sin la necesidad de preconfigurar la presion o de repetir el
proceso de inflado.

Aplicaciones

Este dispositivo es un monitor digital disenado para medir la presién arterial y el
pulso en adultos que comprendan este | de instr i ¥y que tengan una
circunferencia de brazo dentro del rango impi enelb El dispositivo
detecta la presencia de latidos irregulares durante la medicién y da una sefial de
advertencia con el resullado de la medicién. Esta disefiado principalmente para su
uso general en el hogar.

Siga cuidadosamente este manual de -nstmocooms para su segundad

Guarde el manual para futura referencia. Si d infor pecifica sobre su
propia presion arterial. CONSULTE A SU MEDICO.
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5. Tira reactiva para CAlb/Cr Mission, ACON Biotech Co. Ltd.
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6. Hoja de recoleccion de datos.

NOMBRE DEL PACIENTE: FECHA:

NUMERO DE SEGURIDAD: ENCUESTADOR:

Hoia de r I ion de datos: "A iacion de de riesgo cardio-metabolicos con ERC en el

te con hiper

| Instr iones: escriba el dato requerido en la forma solicitad

entre parentesis (), o bien, marque con una "X" segln comesponda en las columnas By C

PRIMERA ACCION: medicién estandarizada de la presién arterial

PAS

PAD

Primera medicion 1 {mmHg)

Segunda medicién 1 (mmHg)

Tercera medicién 1 (mmHg)

Promedio de las 2 dltimas mediciones de la PAS y PAD 1 (mmHg)

SEGUNDA ACCION: deteccién de albuminuria con fira reactiva y célculo de CKD-EPI

Indice albuminuria/creatinuria (ma/g) en muestra Unica de orina:
Concentracién de albamina 1 (mg)

Concentracion de creatinina 1 {g)

Cociente Alb/Cr 1 (mg/g)

#DIV/0!

No confiable 1 (resultado: 10/10=100) {margue con X} Repita muestra o cite al paciente con primer muestra de orina del dia

Creatinina sérica 1 (mg/dL)

Calcular CKD-EPI 1 (mlimin/1.73m2): estimacion de la TFG: ingrese a la pagina de la Sociedad Espafiola de
Nefrologia: hitps://senefro.org/modules.php?name=calcfg

TERCERA ACCION: recoleccién de datos y valoracién del riesgo cardiovascular

DATOS CLINICOS:

GENERALES:

Edad (afos)

Sexo:

Masculino (marque con una X)

Femenino (marque con una X)

Otro (margue con una X)

Escolaridad:

De 1 a6 afios (margue con una X)

De 7 a 12 afios (marque con una X)

Mas de 12 afios (margue con una X)

Peso (kg})

Talla {(metros)

Indice de masa corporal

#DIV/0!

Circunferencia de |a cintura {cm)
FACTORES DE RIESGO:

Peso al nacer (kg) [

Desconoce peso al nacer (marque con una X) |

;Tiene algin familiar de primer grado con enfermedad renal cronica?

Si (margue con una X)

No (margue con una X)

Desconoce (marque con una X)

;Cuantos afios tiene con HTA? (afios)

Marque el tipo de medicamentos con los que controla la HTA

Calcioantagonistas (amlodipino, diltiazem, felodipine, nicardipino, verapamilo) (margue con una X)

IECAS (captopril, enalapril_lisinopril, perindopril, ramipril) {(marque con una X}

ARA (candesartan, irbesartan, losartan, telmisartén, olmesartan, valsartan, fimasartan) (margue con una X)

Betablogueadores (metoprolol, atenolol, bisoprolol, propanolol, carvedilol) (margue con una X)

Vasodilatadores directos (prazosin, alfametildopa, hidralazina) (marque con una X)

Diuréticos (hidroclorotiazida, clortalidona, espironolactona, eplerenona, bumetanida, furosemida) (margue con una X)

sFuma?

Munca (marque con una X)

Exfumador (marque con una X)

Actual (marque con una X)

Arios fumando (afos)

iTiene Diabetes? (SI/NO)

Afios con diabetes

4E| tratamiento para la diabetes incluye un iISGTL2? (dapaglifozina, empaglifozina, canaglifozina) (SIYNO)

:Tiene antecedente de haber sufrido un Ataque, Angina o Infarto al corazén, Cirugia cardiaca de bypass
(Revascularizacion) o Colocacion de stents coronarios? (SI/NO)

Afios desde el atague, angina, infarto, bypass o stents

;Tiene diagnostico de Insuficiencia cardiaca? (SI/NO)

Afios con insuficiencia cardiaca

;Tiene antecedente o tratamiento para Fibrilacion aurncular? (SI/NO)

Afios con fibrilacidn auricular

¢Ha tenido "Ataque” cerebrovascular? (Embolia o Hemormagia cerebral) (SI/NO)

Afios desde el atagque cerebrovascular

;Tiene diagnostico de insuficiencia arteral? (SI/NO})

Afios desde el diagndstico de insuficiencia arterial

;Tiene diagnostico de Lupus? (SIINO)

Afios con lupus

sTiene diagndstico de VIH-SIDA? (SI/NO)

Afios desde el diagndstico de VIH-SIDA

;Tiene Sobrepeso u Obesidad? (SI/NO)

Afios con sobrepeso u obesidad

;Padece de Colesterol y Triglicéridos altos? (SI/NO)

Afios con colesterol o triglicéridos altos

;Padece de Acido trico alto? (SI/INO)

Afios con acido Grico alto

Preguntas sdlo para mujeres

;Padecid hipedensién en el embarazo? (SI/NO)
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;Padecio diabetes en el embarzo? (SI/NO) |

;Toma anticonceptivos orales o terapia de reemplazo homonal? (SI/NO) [

Estudios de los ultimos 6 meses

LABORATORIO BASAL: (si se dispone de ellos en el expediente)

Hb 1 {g/dL):

Glucosa 1 (mg/dL}

HbAle 1 (%):

Acido tirico 1 (mg/dL):

Colesterol total 1 JdL):

c-HDL 1 (ma/dL}:

c-LDL 1 (mg/dL}:

Triglicéridos 1 /dL):

EKG ¥ FONDO DE OJO: (si se dispone de ellos en el expediente)
Tiene EKG (SINO)

Hiperrofia ventricular izquierda: indice de Sokolov-Lyon (S V1 + R V&) >35mm (SI/NO}

Amitimias (SI/NO)

Tiene Fondo de ojo (SI/NO)

Retinopatia hipertensiva (SINO)

RIESGO CARDIOVASCULAR: ASCVD: calcularlo a partir del siguiente enlace:
hitps:/itools.acc.org/ascvd-risk-estimator-plus/#l/calculate/estimate/

Raza:

Blanca: (margue con una X)

Afroamericana: (margue con una X)

Otra: (marque con una X)

En tratamiento para HTA:

Sl (margue con una X)

NO (marque con una X)

El tratamiento antihipertensivo ¢Incuye un iIECA o un ARAII? (SINO)

En tratamiento con Estatinas:

Sl (marque con una X) |

NO {marque con una X) |

En tratamiento con Ezetimibe:

Sl (marque con una X) |

NO (margue con una X) |

En tratmiento con Aspirina:

Sl {marque con una X) [

NO (marque con una X) |

En tratamienco con Anticoagulantes:

Sl (margue con una X)

NO (marque con una X)

Riesgo cardiovascular {resultado de la liga para resgo cardiovascular ASCVD)

Clasifique:

Riesgo bajo (<5 %)

Riesgo limite (5 % a 7.4 %)

Riesgo intermedio (7.5 % a 19,9 %):

Riesgo alto (220 %):

CUARTA ACCION: confirmacién de la ERC en 3 meses y MAPA de los Casos

No confiable 2 (resultado: 10/10=100] (marque con X} Repita muestra o cite al paciente con primer muestra de orina del dia

ESTUDIOS DE EXTENSION:

LABORATORIO SOLICITADO A LOS TRES MESES (a los potenciales casos):

Hb 2 (g/dL):

Glucosa 2 (mg/dL}:

HbAlc 2 (%):

Acido trico 2 {mgldL):

Colesterol total 2 JdL)

c-HDL 2 (ma/dL}:

c-LDL 2 (mg/dL):

Triglicéridos 2 /dL):

Medicidn estandarizada de la presion arterial: PAS PAD
Primera medicion 2 (mmHg)
Segunda medicidn 2 (mmHg)
Tercera medicion 2 {mmHg)
Promedio de las 2 Gltimas mediciones de la PAS y PAD 2 (mmHg) ] 4]
Creatinina sérica 2 (mg/dL)
Caleular CKD-EPI 2 (mlimin/1.73m2): estimacion de la TFG: ingrese a la pagina de la Sociedad Espariola de
Nefrologia: hitps://senefro.ora/modules.php?name=calcfg
Indice albuminuria/creatinuria (mg/g) en muestra (nica de orina
Concentracion de albumina 2 {(mg)
Concentracion de creatinina 2 (g)
Cociente Alb/Cr 2 (malg) #DIVIO!

MAPA: para los pacientes con confirmacion de Enfermedad Renal Cronica:

Promedio de la presidn arteral diuma (Sistélica / Diastdlica -mmHg-):

Promedio de la presion arteral noctuma (Sistélica / Diastdlica -mmHg-):

Promedio de la presidn arterial de 24 horas (Sistdlica / Diastdlica -mmHg-):

Nimero de tomas vélidas diumas:

Nimero de tomas validas nocturmnas:

Pico de ascenso matutino (%)

Descenso Nommal o dipping (10-20%): (SI/NO)

Descenso Insuficiente o no dipping (<10%}: (SI/NO}

Descenso Extremo (>20%): (SI/NO)

Hipertension arterial Nocturna aislada (=120/70 mmHg): (SI/NO)
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7. MAPA: equipo Jotatec SRL certificado por ANMAT PM 1331-10.

MANUAL DE
INSTRUCCIONES

Monitor Ambulatorio de Presion Arterial

Radius

Windows software Version 2.5
version software procesador 3.2.1.8

Jotalec

Maipu 231 3p. Of. 40
Ciudad de Buenos Aires
Tel./Fax: +54(11) 4328-8441
http://www.jotatec.com.ar

Copyright revision Octubre de 2006. Prohibida la
reproduccion parcial o total, excepto permiso escrito de
JotaTec.

DC 020 Rev 01
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8. Balanza de control corporal OMRON, modelo HBF-222T.

MANUAL DE INSTRUCCIONES

Balanza de control corporal
Modelo HBF-222T

-
©)
7
[
(7}
w

Gracias por adquirir la balanza de control corporal de OMRON.,
Antes de usar esta unidad, lea atentamente este manual de instrucciones para un

uso seguro y adecuado.
Guarde este manual de instrucciones en un lugar seguro para futuras consultas.

5022441-98

All for Healthcare IM-HBF-222T-LA-02-08/2019
KP-IN-00131 3
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