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RESUMEN

Introduccion: la enfermedad renal oculta es una entidad que define los estadios mas iniciales de
insuficiencia renal y no se detecta con los métodos usados habitualmente (creatinina sérica).
Metodologia: estudio observacional descriptivo prospectivo realizado en adultos con hipertension
arterial que acudieron al Hospital Nacional (Itaugud, Paraguay) en 2017. Ademas de las mediones
antropométricas, se les determind la proteinuria de 24 hs y el clearance de creatinina medida por la
formula Cockcroft-Gault.

Resultados: se incluyeron 90 pacientes, con edad media 50 ahos, del sexo femenino en 51%. Se
detectd 8% de enfermedad renal oculta con la férmula Cockcroft-Gault y 21% con la proteinuria de 24
hs.

Conclusion: 8% de los pacientes hipertensos controlados y no controlados estan infradiagnosticados
en cuanto a disfuncidn renal moderada se refiere teniendo en cuenta la formula Cockcroft-Gault y
21% segun proteinuria de 24 hs.

Palabras claves: hipertensién, proteinuria, prevalencia, creatinina, presion arterial, factores de
riesgo

ABSTRACT

Introduction: Occult renal disease is an entity that defines the most initial stages of renal failure and
is not detected with the methods usually used (serum creatinine).

Methodology: A prospective, observational, descriptive study conducted in adults with arterial
hypertension who attended the Hospital Nacional (Itaugud, Paraguay) in 2017. In addition to the
anthropometric measurements, 24-hour proteinuria and creatinine clearance measured by the
Cockcroft-Gault formula were determined.

Results: Ninety patients were included, with a mean age of 50 years, 51% females. Eight percent of
occult renal disease was detected with the Cockcroft-Gault formula and 21% with 24-h proteinuria.
Conclusion: Eight percent of controlled and uncontrolled hypertensive patients are underdiagnosed
in terms of moderate renal dysfunction, taking into account the Cockcroft-Gault formula and 21%
according to 24-h proteinuria.
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INTRODUCCION

La hipertensién arterial se considera un problema de Salud Publica de primera magnitud,
debido a su elevada prevalencia, asi como por el importante aumento de la morbimortalidad
cardiovascular que conlleva™. El Ultimo Consenso Paraguayo considera hipertension arterial todo
valor de presion arterial 2140/90 mmHg™. En el Paraguay las enfermedades cardiovasculares son la
primera causa de mortalidad, responsables por el 27% de todas las muertes. Asi, en 2012, fue
responsable de 19 muertes por dia"™. Sin embargo, la Guia 2017 de la Sociedad Americana de
Cardiologia considera hipertension arterial toda presién arterial > 130/80 mm Hg®.

Las directrices actuales de la Sociedad Europea de Hipertensién y la Sociedad Europea de
Cardiologia para el manejo de la hipertensién arterial recomiendan indagar en los hipertensos signos
de dafio renal subclinico o asintomatico. Esto se definié por la deteccién de la tasa de filtracién
glomerular estimada entre 30 mL/min/1,73 m? y 60 mL/min/1,73 m? o por la presencia de
microalbuminuria entre 30-300 mg/dia o un cociente albuminuria/creatininuria de 30-300 mg/kg de

peso®.

Existe una clara evidencia de que los niveles de excrecion urinaria de albumina, incluso por
debajo de los valores de corte utilizados para definir microalbuminuria, estan asociados con un mayor
riesgo de eventos cardiovasculares®. La enfermedad renal oculta es una entidad que define los
estadios mas iniciales de insuficiencia renal y no se detecta con los métodos usados habitualmente
(creatinina sérica). Se trata de pacientes con creatinina dentro de los rangos de la normalidad pero

con una alteracion del filtrado glomerular, y probablemente también con riesgo incrementado®.

Aproximadamente un 10-38% de los pacientes hipertensos estan infradiagnosticados en cuanto
a disfuncién renal oculta se refiere, lo que representa una poblacion con factor de riesgo
cardiovascular y en la que el manejo farmacoldgico no se realiza adecuadamente®. Por ello es muy
recomendable detectar la disfuncién renal oculta de manera precoz mediante sencillas
determinaciones laboratoriales. Entre ellas estan la proteinuria de 24 hs y el clearance de creatinina
medida por la formula Cockcroft-Gault®®,

El objetivo del estudio fue determinar la prevalencia de enfermedad renal oculta en pacientes
hipertensos del Hospital Nacional de Itaugua del 2016 al 2017 midiendo el clearance de creatinina
medida por la formula Cockcroft-Gault y la proteinuria de 24 hs.

MATERIAL Y METODOS

Disefo: observacional, descriptivo, prospectivo, de corte transverso

Poblacion: varones y mujeres, mayores de 18 afos, portadores de hipertension arterial que
acuden al Hospital Nacional (Itaugua, Paraguay) entre 2016y 2017

Criterios deinclusion:

Hipertensos de cualquier grado, independiente del tiempo de evolucién, medicados o no

Cifras de urea y creatinina normales

Criterios de exclusion:

Pacientes con diabetes mellitus tipo 1y 2

Conocidos portadores de uropatia obstructiva o parenquimatosa

Pacientes que no acepten participar del estudio

Pacientes gestantes

Muestreo: no probabilistico de casos consecutivos

Variables: demograficas, presidon arterial, uremia, creatininemia, clearance de creatinina,
proteinuria de 24 hs
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Reclutamiento: los pacientes detectados en consultorios y las distintas salas de internacion del
Hospital Nacional fueron informados de los motivos de la investigacion. Una vez aceptado, firmaron el
consentimiento informado siendo luego sometidos a las mediciones antropométricas. Se les solicitd
analisis de sangre y orina 24 hs en el laboratorio del Hospital Nacional.

La férmula Cockcroft-Gault aplicada fue: Flitrado glomerular = (140 - edad) x peso en kg / 72 x
creatininemia en mg/dL (x 0,85 en mujeres)

Gestion de datos: las variables fueron sometidas a estadistica descriptiva con el programa
estadistico Epi Info 7°. Para determinar la correlacidn de variables cuantitativas se utilizé la prueba de
Pearson.

Calculo de tamafio de muestra: se utilizd el programa estadistico Epi Info 7°. Para una
frecuencia esperada de enfermedad renal oculta de 10+£7%, nivel de confianza 95%, el tamafo
minimo calculado fue 71 sujetos.

Aspectos éticos: se respetaron los principios de Bioética. Se respetd la decision de los
pacientes de participar o no de esta investigacién. No se sacd provecho de pacientes vulnerables.
Todos los pacientes tuvieron oportunidad de participar del estudio, no se los discrimind por ningun
motivo. Se respeté la confidencialidad de los datos. La informacién obtenida del estudio fue entregada
al médico tratante y al paciente para que se pueda intervenir y retrasar la aparicidén de insuficiencia
renal. Los estudios fueron gratuitos. No existen conflictos de interés comercial relacionados a
farmacos o reactivos de laboratorio. El protocolo fue evaluado por el Comité de Etica de la Facultad de
Medicina de Universidad Nacional de Itapua.

RESULTADOS

Ingresaron al estudio 90 pacientes, con edad media de 50 afios (rango 19-90 anos), con ligero
predominio del sexo femenino 51% vs 49%. La mayoria procedia del area urbana (67,7%) vs la rural
(32,3%). Las actividades de los pacientes fueron oficios (48,8%), quehaceres dométicos (43,5%),
estudiantes (6,6%) y profesionales universitarios (1,1%). Las caracteristicas clinicas se describen en
latabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de pacientes hipertensos (n 90)

Caracteristicas Mujeres (n 46) Varones (n 44)
Edad media (afios) 47+13 53+11
Peso medio (k) 74,6£13,6 82,4+14,6
Talla media (m) 1,62+0,12 1,71+0,61
IMC medio (k/m?) 27,6x4,4 28,7+6,7
PA sistélica (mm Hg) 134+8 138+9
PA diastdlica (mm Hg) 81+8 80+7

Recibian medicacién antihipertensiva en forma regular en 76,7% mientras que 23,3% no lo
recibian en forma regular o no la tomaban a pesar de conocerse hipertensos.

La presidén arterial sistélica media fue 136 £9 mmHg (rango 110-170 mmHg) y la diastdlica fue
80+7 mmHg (rango 70-98 mmHg). La presidn arterial sistélica media entre los sujetos que tomaban
medicacién antihipertensiva vs. los que no tomaban dicha medicacién fue 136,5 vs. 136,7 mmHg (p
0,9 prueba t student). Tampoco hubo diferencias con respecto a la presion arterial diastdlica 80,6 vs.
81,6 mmHg (p 0,5 prueba t Student).
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La urea plasmatica media fue de 31+7 mg/dL (rango 13-51 mg/dL) y la creatinina plasmatica
media 0,8+0,2 mg/dL (rango 0,3-1,3 mg/dL). La media de proteinuria en 24 hs fue 639+540 mg
(rango 48-1998 mg).

La media del clearence de creatinina por férmula Cockcroft-Gault fue 9930 mL/min (rango 21-
170 mL/min) mientras que la medida por orina de 24 hs fue 90+25 mL/min (rango 50-140 mL/min).
Correlacionando ambas determinaciones se obtuvo un coeficienter +0,7.

La prevalencia de enfermedad renal oculta segun la férmula Cockcroft-Gault se presentan en
tabla 1. Solo en seis pacientes hubo coincidencia del diagndstico de enfermedad renal oculta (31%)
segun ambos métodos diagndsticos (tabla 2).

Tabla 2. Prevalencia de enfermedad renal oculta en hipertensos (n 90)

Método Frecuencia Porcentaje
Cockcroft-Gault 8 8%
Proteinuria 24 hs 19 21%

DISCUSION

Las frecuencias de enfermedad renal oculta detectadas (8% segun formula Cockcroft-Gault) y
21% (por proteinuria 24 hs) confirman la presencia significativa de dafo renal en sujetos que no se
conocian portadores de afectacion renal y es similar a estudios realizados en América Latina"**?,

En un estudio de prevalencia de afectacion renal en pacientes de atencién primaria, Pérez-Durillo
et al detectaron que 21,4% de los pacientes segun la ecuacion MDRD-4 y el 25,0% aplicando la
férmula Cockcroft-Gault presentaban enfermedad renal oculta®®. También Duncan et al detectaron
enferermedad renal oculta en 15,2% de pacientes canadienses ambulatorios (todos hipertensos),
utilizando la formula Cockcroft-Gault y un umbral de filtracion glomerular de <50 mL/min®®. En
diabéticos la frecuencia es mayor: 60%"”. Un estudio realizado en Paraguay detecté 17% de
enfermedad renal crénica oculta tamizando a sujetos adultos utilizando la formula MDRD-4. La
muestra incluyé a portadores de diabetes mellitus en 38,46%, hipertension arterial en 30,76% y
obesidad en 7,6%"”. Por este motivo, esta proporcidon es mayor a la hallada en la presente
investigacion.

La diferencia detectada entre ambos métodos podria deberse a errores en la recogida de la orina
por parte de los pacientes. Es sabido que hay muchos factores como la edad, el sexo, larazay la masa
muscular que pueden influir en la medicion del filtrado glomerular®®. No obstante, la implicancia de
esta investigacion no fue comparar la efectividad de estos métodos sino detectar una afeccién
asintomatica que aumenta el riesgo cardiovacular.

La deteccién de disfuncion renal desde estadios mas precoces es muy importante, ya que no sélo
obliga a un ajuste preciso en la dosificacién de numerosos farmacos (sobre todo los de eliminacion
renal) y vigilancia de la posible aparicion de efectos tdxicos sino que, per se, constituye un factor de
riesgo de morbimortalidad cardiovascularenla poblaciénen general®**”,

El uso de las férmulas resulta mas util en las mujeres y cuanto mayor sea la edad del paciente.
Esto se debe fundamentalmente a que presentan una masa muscular reducida, y se observan cifras
de creatinina que, aun siendo «normales» para los valores de referencia del laboratorio, ocultan una
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verdadera insuficiencia renal®®.

La «puesta en evidencia» de estos pacientes es muy importante en la practica diaria, puesto
que se trata de individuos que presentan mas factores de riesgo que los que tienen funcién renal
normal y menos que aquellos con nefropatia conocida de disfuncidon renal. Por ello las guias
recomiendan determinar sistematicamente el filtrado glomerular a partir de formulas que contengan
la creatinina y otros parametros (edad y sexo fundamentalmente), ya que las alteraciones moderadas
o severas de la funcion renal (flitrado gloerular <60 mL/min/1,73 m?) constituyen por si solas un
factor de riesgo cardiovascular independiente. Esto permite realizar un tratamiento adecuado, evitar
un deterioro ain mayor de dicha disfuncion renal y estratificar correctamente al paciente®. La
epidemia mundial de la obesidad ha aumentado el riesgo de enfermedad renal por lo que la deteccién
precoz de ésta esta recomendada aun en sujetos no hipertensos®*?,

Las limitaciones de esta investigacidn son las inherentes a cualquier estudio observacional y
transversal que no permite una estratificacion ni un seguimiento para establecer conclusiones a largo
plazo. Por otro lado, no se evalud la presencia de otros factores de riesgo cardiovascular (diabetes
mellitus, tabaquismo, etilismo) ni el tipo de antihipertensivo recibido. Tampoco se ha aplicado el
patrén de oro o deteccion de biomarcadores para confirmar los hallazgos anormales®. AGn asi, las
pruebas utilizadas son de facil acceso al médico general y deberian ser de uso rutinario®?".

En conclusidon, 8% de los pacientes hipertensos controlados y no controlados estan
infradiagnosticados en cuanto a disfuncién renal moderada se refiere teniendo en cuenta la formula
Cockcroft-Gault y 21% segun proteinuria de 24 hs.
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