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RESUMEN

Introduccién: La enfermedad renal cronica afecta al 5-10% de la poblacion;
implica el deterioro de la funcion renal, asi como también sus complicaciones. La
anemia es una de las principales consecuencias de la enfermedad; y la uremia
parece ser uno de los factores que evita la reconversion de la médula ésea. La
resonancia magnética, es el estudio de eleccion para la valoracion de la médula

Osea.

Objetivo: Identificar la presencia de reconversion de la médula 6sea mediante
resonancia magnética nuclear, y anemia en pacientes con enfermedad renal

cronica del Hospital José Carrasco Arteaga de la ciudad de Cuenca, 2011.

Metodologia: Se realiz6 un estudio descriptivo. Se adquirieron imagenes por
resonancia magnética, de fémures a 216 pacientes con diagnéstico de
enfermedad renal cronica en el Hospital José Carrasco Arteaga. Se tomaron en
cuenta las variables edad, sexo, estadio de enfermedad renal cronica, anemia y

reconversion de médula 6sea.

Resultados: De los 216 pacientes, 92 (42.6%) fueron hombres y 124 (57.4%)
mujeres, con un promedio de edad de 58.6 afios. La media de la tasa de filtracion
glomerular fue 51.3 mL/min/1.73m?% y de hemoglobina 13.2 gr/dL. El 32.4% de
todos los pacientes tuvieron anemia, la cual predomina en los hombres con el
37% frente al 29% en las mujeres. El 29.6% de los pacientes presentaron
reconversion de médula 0sea, siendo mas frecuente en los pacientes con estadio
5; con ligero predominio en los pacientes con anemia. El 39.5% de mujeres, y el

16.3% de hombres presentaron reconversion de médula ésea.
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Conclusiones: La anemia es mas frecuente y pronunciada segun avanza el dafio
renal; y es mas frecuente en el sexo masculino. La reconversion de médula 6sea
se presenta con la misma frecuencia que en la poblacion general, y esta asociada

al sexo femenino. No existe dependencia estadistica entre anemia y reconversion

de médula 6sea.

PALABRAS CLAVE: INSUFICIENCIA RENAL CRONICA, ANEMIA,
RESONANCIA MAGNETICA.
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SUMMARY

Introduction: The chronic kidney disease affects 5-10% to the population; it
implies the deterioration of the renal function, as well as their complications. The
anemia is one of the main consequences of the illness, and the uremia seems to
be one of the factors that avoids the bone marrow reconversion. The magnetic

resonance is the election study for the valuation of the bone marrow.

Objective: Identify the presence of bone marrow conversion of the nuclear
magnetic resonance, and anemia in patients with chronic kidney disease in the

Hospital "José Carrasco Arteaga” of Cuenca city, 2011.

Methodology: It was a descriptive study. Images were acquired by magnetic
resonance, of femurs to 216 patients with diagnosis of chronic kidney disease in
the Hospital "José Carrasco Arteaga”. We considered the variable age, sex, stage

of chronic kidney disease, anemia and bone marrow reconversion.

Results: Of the 216 patients, 92 (42.6%) were men and 124 (57.4%) were
women, with an average of 58.6 years. The average of the rate of glomerular
filtration was 51.3 mL/min/1.73m? and of hemoglobin 13.2 gr/dL. 32.4% of the
patients had anemia, which prevails in the men with 37% in front of 29% in the
women. 29.6% of the patients presented bone marrow reconversion, being more
frequent in the patients with stage 5; with slight prevalence in the patients with
anemia. 39.5% of women and 16.3% of men presented bone marrow

reconversion.

Conclusions: Anemia is more frequent and pronounced as kidney damage

progresses, and it is more common in males. The bone marrow reconversion
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occurs with equal frequency in the population, and is associated with females.
There is no statistical dependence between anemia and bone marrow

reconversion.

KEY WORDS: CHRONIC KIDNEY DISEASE, ANEMIA, MAGNETIC

RESONANCE.
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INTRODUCCION

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en el 2005 a nivel mundial se
produjeron 58 millones de muertes, y 35 millones de éstas se debieron a
enfermedades cronicas (1). La enfermedad renal cronica (ERC) afecta al 5-10%
de toda la poblacion (2). En los Estados Unidos de América el 9.6% (1), y en
Noruega el 10.2% (3) de los adultos tienen ERC. En los Estados Unidos,
alrededor de 67000 muertes ocurren a consecuencia de insuficiencia renal crénica

anualmente (4).

La enfermedad renal crénica es comun en personas con otras enfermedades
cronicas, multiplica el riesgo de complicaciones e incrementa los costos de
atencion en salud; no solo implica el deterioro de la funcién renal, sino también
sus complicaciones, incremento del riesgo cardiovascular y muerte prematura (1).
El manejo vy diagnostico adecuados previene o retrasa las complicaciones y
deterioro de la funcién renal, asi como reduce el riesgo de enfermedades
cardiovasculares (5, 6, 7). Desafortunadamente a muchos pacientes con ERC
sobretodo en estadios tempranos no se les valora adecuadamente y se les trata
en forma tardia (5, 8). Los pacientes con ERC tienen un riesgo 100 veces mayor
de morir, que la poblacion en general, especialmente debido a enfermedades

cardiovasculares (6).

La anemia se asocia fuertemente a la presencia de enfermedad cardiovascular y
otras complicaciones en los pacientes con enfermedad renal cronica; su
prevalencia es alta y su frecuencia asi como su severidad se incrementan segun

al grado de lesion renal. Las principales causas de anemia en los pacientes con

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 10
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ERC son la disminucion en la produccion de eritropoyetina, y el déficit nutricional;
pero parecen estar involucrados otros factores como un fallo en la funcién de la

médula 6sea.

Desde el nacimiento la médula 6sea es hematopoyéticamente activa, y en forma
predecible esta se va sustituyendo por médula 6sea amarilla (9, 10). En procesos
como la anemia en que la demanda de hematopoyesis supera la capacidad
existente, el proceso se revierte como un mecanismo compensatorio, y se

denomina reconversion de la médula 6sea (10, 11, 12).

Tradicionalmente, el estudio de los trastornos de la médula ésea ha incluido
métodos radioldgicos que incluyen, la radiografia simple, la tomografia
computarizada, y la medicina nuclear. Actualmente contamos con la resonancia
magnética, que es un estudio libre de radiacion ionizante, no invasivo y con alta
resolucion de contraste. Ademas esta demostrado que tiene una alta sensibilidad
y aceptable especificidad para el diagnéstico de trastornos de la médula 6sea

(11, 13, 14, 15, 16).

En las dltimas dos décadas, se ha producido una gran cantidad de informacion
concerniente a la enfermedad renal cronica, la mayor parte fruto de grandes
estudios sobre todo en los Estados Unidos y Europa. Se pretende con éste
trabajo, colaborar con toda esta informacioén, para entender de mejor manera el
sustrato fisiopatoldgico de la anemia en la ERC, pues se desconoce si existe 0 no
fallo en la reconversion de la médula 6sea, agravando o dificultando el tratamiento

de la misma.

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 11
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CAPITULO I

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La ERC afecta del 5 al 10% de la poblacién mundial (2). En los Estados Unidos se
estima que existen 19.2 millones de personas con enfermedad renal cronica (17),
y alrededor de 67000 muertes ocurren a su consecuencia anualmente (4). En el
2010 en la provincia del Azuay se contabilizaron 304 pacientes con ERC en
estadio 5, con una tasa de prevalencia de 59.3 por 100000 habitantes (18). El
deterioro del paciente con enfermedad renal cronica es general, con un sinnimero
de complicaciones, incremento del riesgo cardiovascular y muerte prematura (5,

6, 7).

La anemia es una de las principales consecuencias de la ERC, aparece
tempranamente en el curso de la enfermedad y cumple un papel preponderante
en la enfermedad cardiovascular (19). Su prevalencia es alta en los pacientes con
ERC y se incrementa segun al grado de lesion; asi segun la tercera encuesta
estadounidense de salud y nutricion, NHANES Il (The Third National Health and
Nutrition Examination Survey), el 1% de los pacientes con volumen de filtracion
glomerular (VFG) >60 ml/min/1.73m? y el 25% de pacientes con VFG > 50
ml/min/1.73m? presentaron anemia (20). En pacientes que inician la terapia con

didlisis, la prevalencia de anemia puede llegar al 93% (21).

La anemia se explica por 2 factores principales: 1) el déficit de eritropoyetina, 2) el
déficit nutricional de proteinas y hierro. Sin embargo, en un grupo importante de
pacientes a pesar de corregir estos 2 factores, la anemia persiste (21). Se ha

propuesto que existe un tercer factor determinado por el fallo de la funcion de la

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 12
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médula 6sea, ocasionado por un estado toxico de la uremia y algin mecanismo

de supresion (4).

La reconversion de la médula ésea se ha observado en procesos malignos, y
benignos como la anemia cronica, en fumadores y atletas de élite (10, 11, 22). En
un estudio prospectivo se encontré asociacion estadistica en pacientes fumadores
y con reconversion de meédula désea (22); y en un estudio transversal la
prevalencia de reconversion de médula 6sea fue de 43% en atletas, comparado

con el 3% de la poblacion en general (23).

La falta de respuesta al tratamiento con eritropoyetina, se asocia a incremento de
la mortalidad y a tasas de hospitalizacion mas altas, ademas de requerir dosis
elevadas (21, 24). Se han mencionado mecanismos de resistencia al tratamiento,

los cuales permanecen poco definidos hasta la fecha (25).

No se encontraron datos, ni estudios que demuestren la toxicidad medular o que
el estado de uremia es el causante de esta falta de funcion medular, por lo que

parece que éste hecho ha sido poco estudiado.

Ante todo esto, la pregunta es: ¢ Existe diferencia de frecuencias de reconversion
de la médula 6sea entre los pacientes con y sin anemia en la enfermedad renal

cronica?

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 13
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CAPITULO llI

JUSTIFICACION

La prevalencia de la enfermedad renal cronica es alta en la poblacion general; y a
su vez la presencia de anemia en estos pacientes es importante, con incremento
de su frecuencia segun avanza el grado de lesion. Parece que algunos hechos
como el grado de afectacion de la médula 6sea aun no se conocen bien. Se debe

por tanto conocer todos los factores posibles involucrados en éste proceso.

El estudio de la médula 6sea mediante resonancia magnética nuclear, que es un
examen gue no causa dafio al paciente, libre de radiacion ionizante, no invasivo,
con alta resolucion de contraste, que tiene una alta sensibilidad y especificidad
para el diagnostico de trastornos de la médula 6sea (11, 13, 14, 15, 16) permitira
conocer el estado de reconversion en pacientes con enfermedad renal cronica, y
gue, asociado a los niveles de hemoglobina puede sugerir su pronéstico. La falta
de respuesta al tratamiento de la anemia (probablemente por fallo en la funcién de

la médula), se asocia a incremento de la mortalidad y a estancia hospitalaria.

No se encontraron estudios de resonancia magnética para valorar reconversion
de médula 0sea en pacientes con insuficiencia renal cronica; por ello es necesario
investigar y dar principio a la elaboracion de nuevos estudios en ésta rama a nivel

local.

El Hospital José Carrasco Arteaga (HJCA) es una institucion de derivacion
regional, y en él se atiende a gran parte de los pacientes con enfermedad renal
cronica de la regién. Este estudio no afecta a la salud del paciente, ni fisica ni
éticamente; es practico, no representa mayor dificultad, puede ser reproducible y

sus resultados son confiables.

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 14
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CAPITULO IV

FUNDAMENTO TEORICO

3.1 Enfermedad renal cronica

La ERC es una condicion heterogénea, cuyas manifestaciones clinicas dependen
de la causa, del tipo de dafio, de la tasa de progresion y las patologias asociadas
(1). Se define como el dafio estructural y/o funcional por mas de tres meses,

manifestado por (1, 7):

1) lesion renal con o sin disminucion del volumen de filtracion glomerular,
donde podemos encontrar:
a. dafio anatomopatolégico, marcadores de dafio renal (proteinuria,
anomalias sanguineas, o alteracion en los estudios de imagen),
b. pacientes con trasplante renal; o
2) disminucién del VFG por debajo de 60 mL/min/1.73m? con o sin evidencia

de dafio renal.

La enfermedad renal créonica (ERC) ha sido reconocida como problema de salud
global, y se calcula que afecta al 5-10% de toda la poblacion (2). En los Estados
Unidos de América el 9.6% (1), en Espafia el 6.8% para los estadios 3 a 5 (26) y
en Noruega el 10.2% (3) de los adultos tienen enfermedad renal crénica. En los
Estados Unidos, alrededor de 67000 muertes ocurren a consecuencia de
insuficiencia renal crénica anualmente (4). En el 2010 en la provincia del Azuay se
contabilizaron 304 pacientes con ERC en estadio 5, con una tasa de prevalencia
de 59.3 por 100000 habitantes. A nivel nacional la tasa es de 40.6 por 100000

habitantes (18).

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 15
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La funcion renal disminuye progresivamente segun avanza la edad; es mas
frecuente en las mujeres, asi como en los blancos no hispanos comparados con
los negros no hispanos (estudio NHANES Ill) (8). En el estudio EROCAP en
Espafia (9223 pacientes), se encontré que el 33.7% de personas mayores de 70
afos y el 3.5% de personas menores de 40 afios presentaron una tasa de
filtracién glomerular <60mL/min/1.73m?. En éste mismo estudio se observa que de

los pacientes con enfermedad renal cronica, el 13.4% de los hombres, y el 28.3%

de las mujeres tienen una tasa de filtraciéon glomerular <60mL/min/1.73m? (27).

Los factores de riesgo asociados, y que directamente pueden provocar ERC son:
diabetes, hipertension arterial, obesidad, dislipidemia, hipercalcemia,
enfermedades autoinmunes, infecciones sistémicas, infecciones del tracto
urinario, nefrolitiasis, uropatia obstructiva, y toxicidad por drogas. Los factores que
aumentan la susceptibilidad para sufrir ERC son: edad avanzada, antecedente
familiar de ERC, masas renales congénitas o adquiridas, estados de hiperfiltracion
glomerular, enfermedad cardiovascular, bajo nivel econdmico o educacional, y
procedencia europea o estadounidense. La progresion del dafio renal depende
del tipo de lesion renal, del control de la causa desencadenante, y del nivel de

proteinuria (1, 7)

La clasificacion actual de la ERC fue propuesta en el 2002 por la Kidney Disease
Outcomes Quality Initiative (KDOQI), modificada en el 2004 y reafirmada en el
2006 por la Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO); se basa en la
severidad de la ERC segun el volumen de filtracion glomerular (VFG), y consta de

5 estadios (1, 7):

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 16
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Cuadro N° 1. Clasificacion de la enfermedad renal cronica, segun el volumen de
filtracion glomerular.

ESTADIO DESCRIPCION VFG (mL/min/1 .73m2)
1 VFG normal o aumentado =90
2 Leve disminucién del VFG 60-89
3 Moderada disminucion del VFG 30-59
4 Severa disminucion del VFG 15-29
5 Insuficiencia renal cronica. <15 o dialisis

Tomado de referencias 1y 7.

La prevalencia segun estadios se ha calculado en Espafia (estudio EPIRCE 2001)
con el 0.99% estadio 1; 1.3% estadio 2; 6.5% estadio 3; 0.27% estadio 4; y 0.03%
para el estadio 5 (26). La insuficiencia renal crénica (estadio 5), segun el estudio
NHANES III (Third National Health and Nutrition Examination Survey) representa

tnicamente el 0.1% de la poblacion (5).

La ERC es un factor independiente para enfermedad cardiovascular. La
enfermedad cardiovascular es mucho méas frecuente en pacientes con
insuficiencia renal crénica; sin embargo es un problema tratable y potencialmente

prevenible (7).

Después de la enfermedad cardiovascular, las infecciones son la segunda causa
de muerte en personas con insuficiencia renal. Las tasas de neumonia y sépsis
son mucho mas altas en pacientes con dialisis que en la poblacion general. La
asociacion de ERC e infecciones como el SIDA y hepatitis B incrementan la
mortalidad y morbilidad (1). La relacion entre ERC y el cancer esta bien

establecida (1).

Los exdmenes de laboratorio que se deben incluir en el diagndstico de ERC en
personas de riesgo son un examen de orina para determinar proteinuria, y los
valores de creatinina para calcular el volumen de filtracion glomerular (1) Una

proteinuria persistente mayor de tres meses es el principal marcador de dafio

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 17



T
i
-] UNIVERSIDAD DE CUENCA

Thsim o -

L

renal (5, 8). La tasa de filtracion glomerular es el mejor indicador de la funcion

renal, para lo que se ha usado ampliamente la ecuacién de Cockcroft-Gault (5):

140 — edad )z peso
VFG = ( . j peso(ke) [ 0.85(enmujeres)]
Creatinina x 72

3.2 Enfermedad renal crénica y anemia

La anemia se define como el nivel de hemoglobina por debajo de 2 desvios
estandar, lo que depende de la edad, género, etnia y altitud de residencia. Segun
la Organizacion Mundial de la Salud, existe anemia, cuando los niveles de
hemoglobina estan por debajo de 12 g/dL en mujeres y por debajo de 13 g/dL en
hombres adultos (20, 21). La altitud influye directamente sobre la masa
eritrocitaria, y aumenta 0.6 gramos en mujeres y 0.9 gramos en hombres por cada
mil metros de elevacién sobre el nivel del mar. La determinacién del nivel de
hemoglobina en sangre es mas confiable que la determinacién del hematocrito
para el diagnostico de anemia, debido a que es mas estable, y se mide

directamente (21).

Como se ha mencionado, la anemia es una de las principales consecuencias de
la ERC, y aparece tempranamente en el curso de la enfermedad, cumple un papel
preponderante en la enfermedad cardiovascular asociandose a hipertrofia y
dilatacion ventricular izquierda, insuficiencia cardiaca congestiva, isquemia
cardiaca, enfermedad vascular periférica, y enfermedad cerebrovascular (19). La
anemia es de tipo normocromica normocitica, y la principal causa es la deficiencia
de eritropoyetina (26, 28). Una segunda causa de anemia en la ERC es la
deficiencia de hierro debido a extracciones sanguineas para laboratorio, pérdidas

intestinales ocultas, absorcién deficiente de hierro, y dieta pobre en hierro.

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 18
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También participan la uremia con disminucion de la vida media eritrocitaria debido
a hemdlisis por accion sobre la membrana de los hematies. Otros factores
secundarios son las infecciones agudas o cronicas, desnutricion, nefrectomia,

déficit de acido fdlico y vitamina B12, hemoglobinopatias, hipotiroidismo e

hiperparatiroidismo severo (19).

La prevalencia de anemia es alta en los pacientes con enfermedad renal cronica,
y se incrementa segun al grado de lesion renal, asi segun el estudio NHANES Il
(The Third National Health and Nutrition Examination Survey), el 1% de los
pacientes con volumen de filtracién glomerular (VFG) >60 ml/min/1.73m?, y el
25% de pacientes con VFG >50 ml/min/1.73m? presentaron anemia (20). En
pacientes que inician la terapia con didlisis, la prevalencia de anemia puede llegar
al 93% (21). La anemia en la nefropatia diabética es dos a cinco veces mas

frecuente y severa que en las otras causas de enfermedad renal cronica (21).

En un estudio de 5222 pacientes con ERC, los niveles de hemoglobina segun el
grado de lesion renal fueron de 12.8 para los estadios 1y 2; 12.4 para el estadio

3; 12.0 para el estadio 4; y 10.9 g/dL para el estadio 5 (21).

La correccion de la anemia mejora la funcionalidad cardiaca y disminuye la
mortalidad por enfermedad cardiovascular, también mejora la calidad de vida, la
funcion neurocognitiva y la capacidad de trabajo; reduce la necesidad de
transfusiones sanguineas, disminuye el riesgo de aloinmunizacion durante el

trasplante renal, y reduce los dias de hospitalizacion (19).

Las dos principales pautas para el tratamiento de la anemia en los pacientes con
enfermedad renal cronica son la administracion de estimuladores de la

eritropoyesis y suplementos de hierro. Hasta antes de la aprobacion da la

DR. JAVIER MUNOZ AREVALO 19
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eritropoyetina humana recombinante para el tratamiento de la anemia en 1989,
muchos pacientes que se encontraban en didlisis estaban severamente afectados
por la anemia, y necesitaban de transfusiones sanguineas para mantener niveles
de hemoglobina superiores a 7 g/dL (24). La eritropoyetina humana recombinante
es una proteina exdégena que se administra de preferencia por via subcutanea

una o dos veces por semana a una dosis de 50 a 100 U/kg (19).

La evidencia actual demuestra que, el tratamiento con estimuladores de
eritropoyesis, para mantener niveles plasmaticos de hemoglobina mayores de 13
mg/dL, se asocia a altos indices de mortalidad, hipertension arterial, trombosis e
infarto del miocardio (24, 25, 28, 30). Por lo tanto el objetivo actual es mantener
las cifras de hemoglobina entre 9.5 y 11 g/dL (25). Mas alla de la eritropoyesis, la

eritropoyetina tiene efectos hipertensores y angiogénicos (24).

El tratamiento de la anemia en pacientes con ERC debe incluir la administracion
de hierro, especialmente si estan recibiendo eritropoyetina y se encuentran en
hemodidlisis. La via de administracion recomendada es la endovenosa, y la dosis

es de 25 a 150 mg por semana en los primeros 6 meses de terapia (20).

Resistencia al tratamiento con agentes estimuladore s de la hematopoyesis.

Se sospecha de resistencia a los agentes estimuladores de eritropoyesis cuando
al administrar dosis mayores de 300 Ul/kg/semana de eritropoyetina, los niveles
de hemoglobina no aumentan (20). Uno de los factores probablemente asociados
es la resistencia de la médula 6sea a la eritropoyetina, quiza debido a falta de
hierro y/o inflamacion (20, 24). En personas sin resistencia a la eritropoyetina,
bajas dosis de ésta, incrementa la produccion de eritrocitos y prolonga su vida.

Por otro lado, en personas con resistencia de la médula ésea, se necesitarian
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dosis suprafisioldgicas de eritropoyetina para elevar los niveles de hemoglobina
(24). Otras causas que estarian asociadas a la resistencia al tratamiento con
estimuladores de la eritropoyesis son: pérdidas cronicas de sangre, osteitis
fibrosa asociada a hiperparatiroidismo, toxicidad por aluminio, hemoglobinopatias,
deficiencias de vitamina B12 y acido félico, mielofibrosis, mieloma mudltiple y otros
procesos malignos, malnutricién, hemodlisis, dialisis inadecuada, y efectos
adversos a drogas como inmunosupresores e inhibidores de la enzima conversora
de angiotensina (19). También se han vinculado como causas, las frecuentes
hospitalizaciones, hipoalbuminemia y el Sindrome de Inmunodeficiencia Humana

Adquirida (21).

De los pacientes que reciben hemodidlisis, y que permanecen con niveles de
hemoglobina por debajo de 11g/dL, el 10% de estos se mantienen con estos
valores luego de 6 meses de tratamiento adicionales con dosis estandar de
eritropoyetina; y de estos, solo el 0.6% no mejoran los niveles de hemoglobina al

administrar dosis altas de eritropoyetina (21)
3.3 Uremia y didlisis

El sindrome urémico es el deterioro bioquimico y fisiolégico, que acompafa a la
progresion en el dafio renal, debido a la acumulacion de sustancias urémicas
téxicas no eliminadas (4, 31). Estos solutos provienen del metabolismo de las
proteinas de la dieta, de productos presentes en el medio ambiente, y drogas

(31).

Los pacientes pueden permanecer largos periodos sin signos y sintomas de
uremia o insuficiencia renal, los mismos que son consecuencia de la afectacion

global, como fatiga, nausea, pérdida del apetito, vémito, prurito, cambios
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neuroldgicos; signos de afectacion cardiaca, musculoesquelética, neuroldgica,
gastrointestinal, etc. (4). La principal estrategia para disminuir el estado urémico
es la didlisis; pero ésta remueve también componentes indispensables para el

organismo (31).

La urea es la sustancia reconocida como el marcador de uremia, e indica la
condicion de tratamiento en pacientes dializados (31). La didlisis esta indicada
cuando el VFG es menor de 15 mL/min/1.73m?. La supervivencia de los pacientes
en un programa regular de dialisis es del 79% al afo, del 33% a los 5 afios; y
entre los 5 y 10 afos, todos los pacientes han sido receptores de rifiones

trasplantados o han muerto (4).
3.4 La médula 6sea

La médula 6sea es el quinto 6rgano mas grande del cuerpo humano, y su
principal funcién es la hematopoyética (15). La médula 6sea, fisioldgicamente
sufre un cambio dinamico segun la edad. Al nacimiento predomina la médula
hematopoyéticamente activa y en forma predecible se va sustituyendo por médula
O0sea amarilla (9, 10). Este proceso se inicia en el esqueleto apendicular y
progresa hacia el esqueleto axial. La conversion de médula 6sea roja en amarilla
ocurre primero en la diéfisis, luego en la metéfisis distal y finalmente en la
metéfisis proximal de los huesos largos (10, 11, 12, 15, 22, 32). El modelo adulto
de distribucion de médula ésea roja y amarilla se logra alrededor de los 25 afios,
aunqgue el proceso sigue avanzando (10, 11, 12, 15, 33). En este momento se
encuentra médula ésea roja en el esqueleto axial (craneo, columna, esternén,

costillas y huesos planos), extremo proximal del fémur y hamero (10, 11). En
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adultos, pueden persistir focos de médula ésea roja a nivel de los huesos largos

(15).

En ciertos procesos en que la demanda de hematopoyesis supera la capacidad
existente, el proceso se revierte como un mecanismo compensatorio, y se
denomina reconversion o hiperplasia de la médula 6sea (10, 11, 12). La
hiperplasia de la médula 6sea se asocia a procesos benignos como la anemia
cronica; se presenta en fumadores y obesos, siendo mas frecuente en mujeres
gue hombres (11, 22). También se ha descrito en atletas de élite como los
corredores de larga distancia, como un proceso normal (10, 11). En un estudio
prospectivo se encontré asociacién estadistica en pacientes fumadores y con
reconversion de médula 6sea (22); y en un estudio transversal la prevalencia de
reconversion de médula 6sea fue de 43% en atletas, comparado con el 3% de la

poblacion en general (23).

La reconversion de la médula 6sea, ha sido reportada en un 9.7 a 35% en la
poblacion general; se observa en la metéfisis distal del himero y fémur, asi como
en la metéfisis proximal de la tibia (11). En un estudio prospectivo comparativo en
fumadores y no fumadores, se observd que 1 de 28 no fumadores y 6 de 21
fumadores presentaban reconversion de médula 6Osea; siendo la diferencia

estadisticamente significativa (22).

También se observa reconversion de médula 6sea en fibrosis de la médula ésea y
procesos malignos como el linfoma no Hodgkin (11, 34); ademas se ha
relacionado la reconversion de médula 6sea con valores mas altos de hematocrito

en pacientes con el sindrome de apnea obstructiva nocturna en adultos. (35)
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La reconversion de la médula 6sea sigue un camino inverso a la conversion,
iniciandose en el esqueleto axial, metafisis proximal, metéfisis distal, diéfisis, y

finalmente en casos severos en epifisis y apofisis (10, 11, 32)

3.5 Resonancia magnética y médula 6sea

La médula ésea histologicamente tiene tres componentes que son: 1) la matriz
O0sea que es de tipo trabecular; 2) un componente celular integrado por células
hematopoyéticas, grasas y reticulares; y 3) un sistema de soporte que incluye
vasos, nervios y elementos linfaticos (15). La composicion de la médula 6sea roja
y amarilla difiere entre ellas, y es la base de diferenciacion en resonancia
magnética (9, 11, 12, 16, 22). Asi, la médula ésea amarilla contiene un 80% de
grasa, 15% de agua y 5% de proteinas. La médula 6sea roja contiene 40% de

grasa, 40% de agua y 20% de proteinas (15, 22); y es mas vascularizada (15).

La resonancia magnética es una técnica no invasiva altamente sensible y
especifica para la evaluacion de la médula 6sea (11, 15, 16). En un estudio se
demostré mayor sensibilidad y especificidad para el screening 6seo de metastasis

gue la cintigrafia 6sea. (36)

Las secuencias de resonancia magnética usadas para la valoracion de la médula
Osea son: 1) secuencias espin eco potenciadas en Tl y T2; 2) secuencias con
supresion de grasa en T2; y 3) secuencias STIR (Short Inversion-Time-Inversion-
Recovery) y Fast STIR. En las secuencias de pulsos ponderadas en T1, la
médula 6sea amarilla es hiperintensa en relacion con la médula ésea roja; ésta
diferencia se relaciona con el contenido de grasa y agua. El mayor contenido de
grasa de la médula 6sea amarilla contribuye a que su tiempo de relajacién sea

mas corto en comparacion con la médula 6sea roja. Asi la médula 6sea amarilla
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se observa de intensidad similar a la grasa del tejido celular subcutaneo, y la
médula 6sea roja de intensidad similar a la del masculo. En las secuencias en T2
convencionales no existe mayor diferencia entre la médula 6sea amarilla y roja; la
primera se observa mas intensa que el masculo, o ligeramente menor o igual que
el tejido celular subcutaneo; y la segunda es ligeramente mas intensa que el
musculo. Para diferenciar de mejor manera la médula ésea roja de la amarilla en
las secuencias en T2 se utiliza técnicas de supresion de grasa; donde se observa
la médula 0sea roja de intensidad similar al musculo o ligeramente mayor, y la
médula 6sea amarilla de intensidad menor a la del musculo. Las secuencias
denominadas STIR y Fast STIR se utilizan para eliminar la sefial de un tejido
seleccionado, incrementado la intensidad de tejidos con tiempo de relajacion
prolongados; tienen la misma sensibilidad que las secuencias en T2 con
supresion grasa, con la ventaja que disminuyen el tiempo de adquisicion de

imagenes y disminuyen la sefial de ruido (10, 12, 15).

El uso de medio de contraste sirve para identificar los procesos patoldgicos de la
médula 6sea. Con la administracibon de medio de contraste, la médula ésea
incrementa levemente su intensidad de seial, mientras que las neoplasias

malignas lo hacen de manera mas intensa (10).

En un estudio retrospectivo que compara la radiografia convencional, la
tomografia por emision de positrones, y la resonancia magnética; ésta ultima tuvo
una sensibilidad del 90.5 %, y una especificidad del 71.4%, con una precision
diagnéstica, valor predictivo negativo y valor predictivo positivo del 85.7%, 71.4%
y 90.5% respectivamente; siendo superior a las demas para la valoracion de

trastornos de la médula 6sea (14).
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Fig 1. RMN ponderada en T1, de paciente femenino de 36 afios con hemoglobina de 13.6
g/dL y enfermedad renal cronica estadio 3. Se observan imagenes hipointensas en la
epifisis distal de ambos fémures, compatibles con reconversion de médula 6sea.

Fuente: Departamento de Radiologia del “Hospital José Carrasco Arteaga”
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CAPITULO V

OBJETIVOS

4.1 General:

Identificar la presencia de reconversién de la médula 6sea mediante resonancia
magnética nuclear y anemia, en pacientes con enfermedad renal crénica del

Hospital José Carrasco Arteaga de la ciudad de Cuenca.

4.2 Especificos:

4.2.1 Establecer la frecuencia de reconversion de médula 6sea en pacientes con
enfermedad renal crénica.

4.2.2 ldentificar a los pacientes con anemia mediante la medicién de su
hemoglobina, segun estadios de enfermedad renal crénica.

4.2.3 Caracterizar a la poblacién de estudio de acuerdo a sexo, edad, estadio de
enfermedad renal cronica, presencia de anemia y reconversion de médula

Osea.
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CAPITULO VI

Metodologia

5.1 Tipo de estudio
Se realiz6 un estudio observacional descriptivo.
5.2 Universo y muestra

Para el universo se tom6 como referencia la poblacion de la provincia del Azuay
segun proyecciones del Instituto Nacional de Estadisticas y Censos del Ecuador

(INEC) para el afio 2010, la cual es de 714 314 habitantes.

Se calcul6 la muestra en el programa Software Epi Info 3.5.1, con una frecuencia
esperada del 10%, una precision diagnostica del 4% y un nivel de confianza del

95%, con 216 pacientes a estudiar.

La muestra fue por conveniencia y se incluyeron en ella a todo paciente con
diagnostico de enfermedad renal crénica en el periodo comprendido entre

diciembre de 2010 a julio de 2011.
5.3 Criterios de inclusién

Pacientes mayores de 25 afos, con diagnéstico de enfermedad renal cronica, que
acudieron a consulta externa de nefrologia del hospital José Carrasco Arteaga de

la ciudad de Cuenca, que no estuvieron sometidos a un programa de dialisis.
5.4 Criterios de exclusion

Pacientes con contraindicaciones absolutas para la realizacion de estudios de

resonancia magnética.
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5.5 Variables

Se tomaron en consideracion las variables edad, sexo, enfermedad renal crénica,
anemia y reconversion de médula 6sea; operacionalizadas como se muestra en el

anexo 1.

5.6 Procedimientos, técnicas e instrumentos

Previo consentimiento informado (anexo 2), se realizé el estudio de resonancia
magnética de fémures a los pacientes con diagnostico de enfermedad renal
cronica, que acudieron a la consulta externa del hospital José Carrasco Arteaga

de la ciudad de Cuenca.

Se procedi6 a la recoleccion de datos segun el formulario elaborado previamente

(anexo 3), con datos de la historia clinica y resultado de resonancia magnética.

Se caracterizdé a la poblacién segun edad, sexo, estadio de enfermedad renal

cronica, anemia y reconversion de médula 6sea.

El estadio de enfermedad renal crénica se establecio en estadios 1, 2, 3, 4y 5; de
acuerdo a la tasa de filtracion glomerular y aplicando la férmula de Cockcroft-

Gault:

(140 — edad)x peso(kg) _
o o — )
e Creatinina x72 [x U.85(en mujeres)]

La presencia de anemia se definié6 en hemoglobina <13 gr/dL para varones y 12

gr/dL para mujeres segun criterios de la Organizacion Mundial de la Salud.
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Para el estudio de resonancia magnética, se utilizo un equipo de 1.5 teslas. El
paciente fue colocado en decubito dorsal, con los pies primero. Se utiliz6 una
antena de superficie ubicada sobre los muslos, cubriendo las rodillas. Se
aplicaron las secuencias T1 (tiempo de repeticion: 580 milisegundos; tiempo de
eco: 20 milisegundos) y STIR (tiempo de repeticion: 4730 milisegundos; tiempo
de eco: 39 milisegundos) en cortes coronales, y T1 en cortes axiales a nivel de
metafisis y epifisis distal de los fémures; con espesor de corte de 4 mm, e
intervalo de corte de 10 mm. Se aplico un campo de vision (FOV) de 490 mm en
los cortes coronales, y de 380 mm en los cortes axiales. Se considerd positivo
para presencia de reconversion de médula ésea la presencia de imagenes
hipointensas en T1 e hiperintensas en STIR, localizadas en el canal medular a

nivel de metafisis y epifisis distales de cualquiera de los fémures.

Con los datos recopilados, se elaboré una base de datos con el programa
software SPSS 19.0 Las variables demogréficas se analizaron mediante

estadistica descriptiva, para caracterizar a la poblacion estudiada.

La variable sexo se expresO en porcentajes, y se obtuvo la media de la variable

edad.

Se clasifico a los pacientes segun estadios de enfermedad renal crénica, y se
obtuvo las medias de los resultados de hemoglobina, y se realizd cruce de
variables. Se obtuvo el porcentaje de reconversion de médula 6sea, asi como el
porcentaje de anemia en pacientes con enfermedad renal cronica en general, y
segun estadios. Se determind la media de los niveles de hemoglobina segun
estadios de enfermedad renal crbnica, y se relacioné con la presencia de

reconversion de médula 6sea.
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Dado que se estudiaron dos variables dentro del objetivo principal (reconversiéon
de médula y anemia), se realiz6 la comparacién de medias a través de la prueba t
de student para las variables cuantitativas, chi cuadrado (ji®) y Odds Ratio (OR)

para las cualitativas.
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CAPITULO VII.
RESULTADOS.

Se obtuvieron los siguientes resultados:

Tabla N° 1. Edad y sexo de 216 pacientes del HICA d iagnosticados de enfermedad renal
crénica.

Género
Edad en ahos Masculim Femenmo Total
[ o % N* % N %

De 25 a34 8 17 1 a1 19 88
De 35 ad44 " 65 16 74 30 139
De 45 a54 © 56 72 02 34 B7
De 55 a6id 22 10,2 7 | 157 56 259
De 65 a74 9 42 73 10.6 32 "
De /5 aB4 20 93 14 65 34 ®B7
De 85 294 6 28 4 19 10 46
De 95 y mis 1 5 0 0 1 5
Total L) 426 124 57,4 216 1000

Fuente: formulario de recoleccion de datos.
Elaborado: el autor

Se estudiaron 216 pacientes con enfermedad renal cronica en diferentes estadios.
92 pacientes (42.6%) fueron hombres y 124 mujeres (57.4%). La edad de los
pacientes estuvo entre los 25 y 97 afios, con una media de 58.6. Para el sexo
masculino la media fue de 60 afios, mientras que para el femenino fue de 57. La
mayoria de pacientes estuvieron entre la cuarta y sexta década de la vida, es asi

que, el 25.9% de todos los pacientes se encontraron en el rango de 55 a 64 afos.

Para la clasificacion en estadio de la enfermedad renal crénica, es necesario
obtener la tasa de filtracidbn glomerular, que en promedio para cada estadio se

presenté como a continuacion se detalla:
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Tabla N° 2. Promedio de tasa de filtracion glomerular, segun estadio de ERC

Estadio de enfermedad Tasade filtracion

renal cronica 9'“'_“3”"?“
(mL/min/1,73m2)
1 5.0
2 73.6
3 45.1
4 23.1
3 8.3

Fuente: formulario de recoleccién de datos.
Elaborado: el autor

En relacion con la edad, la tasa de filtracion glomerular tuvo el siguiente

comportamiento:

Tabla N° 3. Tasa de filtracion glomerular segun edad

Tasa de filtracion

Edad (afios) glomerular (media)
25-34 3T
35-44 723
45-54 637
a5-64 441
Aa-74 426
7a-84 347
85-94 31
=45 268

Fuente: formulario de recoleccién de datos.
Elaborado: el autor

De acuerdo a los estadios de la enfermedad, la distribucién por sexo es como se

muestra a continuacion:
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Tabla N° 4. Distribucion de pacientes segun estadio de ERC y sexo

Estadio de mfermedad Sexo Total
renal cronica Mes culino  Femenino
1 7 23 40
2 1 24 35
3 26 30 56
4 20 26 46
5 18 21 39
Total e A 124 216

Fuente: formulario de recoleccién de datos.
Elaborado: el autor

Los pacientes con enfermedad renal cronica en estadio 1 en promedio fueron los
mas jovenes con una media de 44 afos; y los de mayor edad estuvieron en el

estadio 4 con una media de 67 afios.

En forma general, la media de hemoglobina fue de 13.2 gr/dL, y, al igual que los
promedios de hemoglobina para los estadios 1, 2 y 3 de enfermedad renal

cronica, estuvieron por sobre los valores considerados como patoldgicos.

Tabla N° 5. Valores promedio de hemoglobina segin es  tadio de enfermedad
renal cronica

ESTE'EII;'E de  Lemoglobina(gidL)
1 15,3
7 14,1
3 13,3
4 12,1
5 11,5

Fuente: formulario de recoleccién de datos.
Elaborado: el autor

Independientemente del estadio de lesion renal, 70 pacientes (32.4%) tuvieron

anemia. Segun se incrementa el dafio renal, también se incrementa la presencia
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de anemia, llegando a afectar al 64.1% de los pacientes en estadio 5 de

enfermedad renal crénica.

Tabla N° 6. Distribucion de pacientes segun enfermed  ad renal cronica y anemia

E stadio de enfermedad Anemia

renal cronica Total
Presente Ausente
N £ N* % - Y
1 5,0% i3 §5,0% 40 100,0%
2 3 26% 32 91, 4% 35 100,0%
3 17 30,4% 39 69 6% 56 100,0%
4 23 50,0 % 23 50,0% 36 100,0%
5 25 64.1% 14 35,9% 39 100,0%
Total 7o 32,4% 148 67 6% 218 100,0%

Fuente: formulario de recoleccion de datos.
Elaborado: el autor

Los pacientes con anemia predominaron en el sexo masculino con el 37%;
estando presente en el 29% en el sexo femenino. La media de hemoglobina fue

de 13.5 gr/dL para los hombres y 13 gr/dL para las mujeres.

La media de hemoglobina para los pacientes con anemia fue de 10.7 gr/dL; y de
14.4 gr/dL para quienes no tuvieron anemia. En el caso de los pacientes que
presentaron reconversion de médula 6sea, la media de hemoglobina fue de 12.7

gr/dL, y de 13.4 gr/dL para los que no presentaron reconversion.

Grafico N° 1. Distribucion de pacientes con anemia seg  Un edad.

80
3 P70
0 25 /

: 14 ;10 /
20 2 > 5

‘\./’ N

0
25-34 | 35-44 | 4554 | 55-64 | G5-74 | 75-84 | 85-94 | =95
EDAD (afios) total

Fuente: formulario de recoleccién de datos.
Elaborado: el autor
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El 35.7% de todos los pacientes con anemia (25 participantes) se encontraron

entre los 55 y 64 afios (Grafico N° 1).

La tasa de filtracion glomerular es menor en los pacientes con anemia (27.9

mL/min/173m?), en relacién con los pacientes sin anemia (62.6 mL/min/173m?).

En torno a la reconversion de médula 6sea se obtuvo lo siguiente:

Gréfico N° 2. Distribucion de pacientes segln estadio s de ERC y reconversién de médula
Osea.

Fuente: formulario de recoleccion de datos.
Elaborado: el autor

64 pacientes (29.4%) presentaron imagenes de reconversion de médula 6sea a
nivel de metéafisis y epifisis femoral distal; este fenébmeno fue mas frecuente en
los pacientes con estadio 5 (43.6%). Se observé un ligero predominio de
reconversion en los pacientes con anemia, en relacion con los pacientes sin

anemia, un 32.9% frente al 28.1% respectivamente.

La mayor frecuencia de reconversion de médula 6sea se observo en los pacientes

con el rango de edad entre los 45 y 54 afos (38.2%) (Ver grafico N3).

El promedio de edad para los pacientes con reconversion de médula 6sea fue de

56 afios, y para los pacientes sin reconversion fue de 60 afios.
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Graéfico N° 3. Porcentaje de reconversion de médula 6s  ea segun edad.

100,0%
100,0%

80,0%

60,0%
M Con reconversion
40,0% -

M Sin reconversion

20,0%

0,0%

25-34 | 35-44 | 45-54 | 55-64 | 65-74 | 75-84 | 85-94

EDAD (afios)

Fuente: formulario de recoleccién de datos.
Elaborado: el autor

El 39.5% (49 de 124 pacientes) de mujeres, y el 16.3% (15 de 92 pacientes) de
hombres presentaron reconversion de meédula 6sea, lo que significa una

proporcién de 2.4:1.

El analisis estadistico de las variables sexo, edad, peso, hemoglobina, tasa de
filtracion glomerular, anemia y reconversiéon de médula 6sea dieron los siguientes

resultados.

Para el andlisis de las variables de escala nominal se aplicé el ji’ y el OR.

Tabla N° 7. Ji? y OR entre anemia y sexo masculino con reconversion d e médula 6sea

Variable 52 p Odds Ratio IC
Anemia 0517 0,472 1,53 0,6/7-2320
Sexn masculing 13,648 1] 0,28  0,154-D577

Fuente: formulario de recolecciéon de datos.
Elaborado: el autor

Segun se muestra en la tabla N° 7, las variables anemia y reconversion de médula
0sea son independientes; en el caso de la relacion entre sexo y reconversion de

médula 6sea, la dependencia es muy fuerte (Ji>=13.648), y la razén de ventajas
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muestra el hecho de pertenecer al sexo masculino como factor protector

(OR=0.298; 1C=0.154-0.577).

Para las variables cuantitativas, la comparacion se realizo con el método de t de
student. Se dividié a la poblacion en dos grupos segun presenten 0 no anemia, y

segun presenten o no reconversion de médula osea.

Tabla N° 8. Comparacion de medias segun presenciaon o de anemia

Meda de bs vanables
Anamnia _ TFG
{ ) (miLfmn' 1. 7 3Imi?)
Presenle 61115 278124 8
Aarsenie ETE S I 6251383
p 113 <{ .01

*Tasa de filtracion glomerular.
Fuente: formulario de recoleccién de datos.
Elaborado: el autor

En el grupo de pacientes con anemia, el promedio de hemoglobina fue de 10.6
gr/dL, y en el grupo sin anemia 14.4 gr/dL. No existe diferencia significativa entre
la distribucion por edad (p=0.113). La tasa de filtraciébn glomerular fue de 27.8
mL/min/1.73m? para los pacientes con anemia y de 62.5 mL/min/1.73m? para los

pacientes sin anemia, con p <0.0001.

El mismo andlisis aplicado a la reconversion de médula 6sea mostré que la
comparacion de medias de los niveles de hemoglobina para la presencia de
reconversion de médula désea es significativa (p=0.045). No hubo diferencias
estadisticamente significativas entre las medias de la variable tasa de filtracion

glomerular (p=0.346) (Tabla N° 9).
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Tabla N° 9. Grupos de reconversion de médula 6seay  variables descriptivas.

Recowersiin de Medka de las vanables

mtdula dsea Hemoblogina TFG* (mLimin1_73Im2)
Presente 12712 AT 56434
Ausenie 13423 K235 7
p 0. M5 0.6

*Tasa de filtracién glomerular

Fuente: formulario de recoleccion de datos.
Elaborado: el autor
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CAPITULO VI

DISCUSION

En este estudio la edad esta vinculada con la severidad de dafio renal, es asi que
la media de la tasa de filtracién glomerular es de 73,7 mL/min/1.73m? en los
pacientes de 25 a 34 afios, y desciende progresivamente hasta 26,8 en pacientes
de mas de 95 afios (Tabla N°3). El 57.4% de todos | 0s pacientes estudiados son
del sexo femenino, y esta tendencia mayoritaria se presenta en todos los
estadios. Se encuentra que las mujeres tienen mayor deterioro de la funcion renal,
mostrando una tasa de filtracion glomerular menor comparado con el sexo
masculino. Esta relacion entre el deterioro de la funcién renal con la mayor edad y
el sexo femenino se observé también en el estudio NHANES 11l (8), y en el estudio

EROCAP en Espaiia (27).

La cuarta parte de los pacientes (25.9%), tienen una tasa de filtracion glomerular
gue los clasifica en el estadio 3 de enfermedad renal crénica, siendo el estadio
con mas numero de pacientes. Lo que se observé también en el estudio EPIRCE
2001 de Espafa (26); lo que concuerda con la bibliografia en cuanto a que el

diagnostico y tratamiento suele ser tardio (5, 8).

Mientras que el 25.9% de todos los pacientes estuvieron entre los 55 y 64 afios,
en este mismo rango de edad se encuentra el 35.7% de todos los pacientes con
anemia, lo que es proporcionalmente mayor. No existe diferencia
estadisticamente significativa entre el promedio de edad para los pacientes con y

sin anemia (p=0.113).

La anemia es una de las complicaciones que aparece tempranamente en el curso

de la enfermedad renal cronica, y su prevalencia se incrementa segun al grado de
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lesion renal (19), lo que fue corroborado en éste estudio. Es asi que el 5% de los
pacientes con ERC en estadio 1 presentan anemia, y el porcentaje se incrementa
progresivamente segun avanza el dafio renal hasta llegar al 64.1% en el estadio
5. Esto muestra que la anemia es casi trece veces mas frecuente en los pacientes
con estadio 5, que en los pacientes en estadio 1 de enfermedad renal cronica. En
un estudio de 5222 pacientes con ERC, los niveles de hemoglobina segun el
grado de lesion renal fueron de 12.8 g/dL para los estadios 1y 2; 12.4 g/dL para
el estadio 3; 12.0 g/dL para el estadio 4; y 10.9 g/dL para el estadio 5 (21). En el
estudio realizado en el hospital José Carrasco Arteaga los valores de
hemoglobina son mas altos, con 15.3 g/dL para el estadio 1; 14.1 g/dL para el
estadio 2; 13.2 g/dL para el estadio 3; 12.0 g/dL para el estadio 4y 11.4 g/dL para
el estadio 5. Lo que probablemente refleja poblaciones distintas, tomando en
cuenta que la ciudad de Cuenca se encuentra a 2500 metros sobre el nivel del
mar. Con esto, el promedio de hemoglobina para todos los pacientes estudiados,
y los clasificados en los estadios 1 al 3 se mantiene dentro de valores

considerados como normales.

En el estudio NHANES llI, definida la presencia de anemia con valores de
hemoglobina <12g/dL para los hombres y <11g/dL para las mujeres, la frecuencia
de anemia fue del 1% en pacientes con una tasa de filtracion glomerular >60
mL/min/1.73m?(20); mientras que en nuestro estudio, para pacientes con éste
mismo nivel de dafio renal, la frecuencia de anemia fue superior, con el 7.1%;
pero hay que tomar en cuenta que el corte para considerar a los pacientes con

anemia fue de 13 g/dL para los hombres y de 12 g/dL para las mujeres.
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Ademas los pacientes anémicos tienen mayor deterioro de la funcion renal, con
una tasa de filtracién glomerular en promedio de 27.9 mL/min/173m?, frente los
62.6 mL/min/173m? para los pacientes sin anemia, lo que es estadisticamente

significativo (p <0.0001).

Mientras que el dafio renal es mas severo en el sexo femenino, la presencia de
anemia es mas frecuente en el sexo masculino con el 37% frente al 29%. Sin
embargo la diferencia para los valores de hemoglobina es de apenas 0.5 g/dL

entre los dos sexos.

Uno de los motivos que llevaron a realizar éste estudio fue que no se encontraron
resultados de reconversion de médula 6sea en pacientes con enfermedad renal
cronica. La reconversion de la médula 6sea, ha sido reportada en un 9.7 a 35%
en la poblacion general; y en el 43% en atletas de élite (11). En el presente
estudio, el 29.6% de los pacientes con ERC presentan reconversion de médula
0sea, lo que esta dentro del porcentaje de reconversion para la poblacién general,
y un 13.4% menos que para atletas de élite. Sin embargo existen diferencias de
frecuencia de reconversion segun estadios de ERC. Se observo 30% de
reconversion para el estadio 1; disminuye bruscamente en el estadio 2 con el
11.4%, para incrementarse progresivamente segun avanza el dafio renal y

ubicarse en el 43.6% en el estadio 5.

La reconversion de médula Osea se presenta con mayor frecuencia en los
pacientes entre los 45 y 54 afios, a diferencia de la anemia que aparece con

mayor frecuencia en los pacientes entre los 55 y 64 afios.

Con una proporcion de 2.4:1, el sexo femenino presenta mas reconversion de

médula ésea que los pacientes del sexo masculino, con marcada dependencia
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entre las variables (Ji’=13.648). Ademas la razén de ventajas muestra el hecho de
pertenecer al sexo masculino como factor protector (OR=0.298; 1C=0.154-0.577).
Esta tendencia mayoritaria del sexo femenino sobre el masculino para presentar
reconversion de la médula 6sea ha sido reportada en la literatura por Marilyn y

Blebea (10,11).

Existe ligero predominio de reconversion en los pacientes con anemia, en relacién
con los pacientes sin anemia, con el 32.9% y el 28.1% respectivamente; sin
embargo, al andlisis estadistico estas variables muestran independencia
(Ji*=0.517), contrario a lo que se manifiesta en la literatura en que existe
asociacion entre anemia por distintas causas y reconversion de médula 6sea (10,

11, 22).

Por otro lado, los pacientes que presentan reconversion de médula ésea tienen
niveles de hemoglobina inferiores que los que no tienen reconversion, siendo la

diferencia estadisticamente significativa (p=0.045).

Finalmente, la tasa de filtracion glomerular en los pacientes con reconversion de
médula ésea es de 47.6 mL/min/17.3m?, ligeramente menor que en los pacientes
sin reconversién con 52.9 mL/min/17.3m? sin diferencias estadisticamente

significativas (p=0.346).

Se propone la realizacion de estudios analiticos comparativos entre la poblacion
con y sin enfermedad renal cronica; y entre pacientes con enfermedad renal
cronica previo y posterior al tratamiento con didlisis y correccion de la anemia;
puesto que es necesario saber si la frecuencia de reconversion de médula 6sea
varia en funcion de la uremia, y que pasa en los pacientes que no mejoran sus

valores de hemoglobina aun luego de darles el tratamiento correctivo. Ademas
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existe la posibilidad de obtener resultados diferentes si se toman en cuenta la

situacion geogréfica, considerando lugares de residencia a distintas alturas sobre

el nivel del mar.
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CAPITULO IX.
CONCLUSIONES

La anemia es mas frecuente y pronunciada segun avanza el dafio renal.

La presencia de anemia es mas frecuente en el sexo masculino.

Las mujeres tienen mayor deterioro de la funcién renal comparado con el sexo

masculino.

La reconversion de médula 6sea se presenta con la misma frecuencia que en la

poblacién general.

El sexo femenino se asocia a la presencia de reconversion de médula ésea.

No se observo dependencia estadistica entre anemia y reconversion de médula

Osea.

Los pacientes con reconversion de médula 6sea tienen niveles de hemoglobina

inferiores que los que no tienen reconversion.
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Tabla N° 10. Operacionalizacion de variables.
Variable Definicién Dimension Indicador Escala
Tiempo transcurrido | Afios cumplidos a | Edad en afios
Edad desde el nacimiento | partir de la fecha | referida por el | Numérica,
hasta la fecha del | de nacimiento paciente.
estudio
Caracteristicas Caracteristicas Género sexual
anatdémicas y | fenotipicas del | reportado en | Masculino
Sexo fisiolégicas que | paciente. la historia | Femenino
distinguen a los clinica.
seres humanos en
masculino y
femenino.
Dafio renal 23 | Tasa de filtrado | Diagndstico de
Estadio de | meses, con | glomerular menor | enfermedad
enfermedad anormalidades a 60 mL/min/1.73 | renal croénica | Grado 1,
renal cronica | estructurales ylo | m? ylo presencia | reportado en | Grado 2,
funcionales renales de proteinuria, o | la historia | Grado 3,
alteraciéon renal en | clinica. Grado 4,
los estudios de Grado 5.
imagenes.
Reconversion | Proceso inverso a la | Presencia de | Imagen
de  médula | conversion de la | médula 6sea roja | hipointensa en
Osea médula Gsea, de roja | en la metafisis y | secuencias de | Presente
en amarilla. epifisis distal del | RM
fémur. potenciadas Ausente
en T1;
hiperintensa
en secuencias
STIR.
Anemia Disminucion en la | Valores de | Resultados de
cantidad de glébulos | hemoglobina <13 | laboratorio Presente
rojos circulantes en | gr/dL en hombres | (hemoglobina)
el torrente | y <12 en mujeres. Ausente

sanguineo.

Elaborado por: El autor.
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Consentimiento informado para el estudio “RECONVERSION DE LA MEDULA OSEA
EN RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR, Y ANEMIA EN PACIENTE S CON
ENFERMEDAD RENAL CRONICA. HOSPITAL JOSE CARRASCO ART EAGA.
CUENCA 2011”

Antecedentes: La enfermedad renal crénica es un problema de salud a nivel mundial, que
afecta la funcién del rifién, y presenta muchas complicaciones, incrementa los problemas
cardiovasculares y muerte. La anemia es una de las principales consecuencias de ésta
enfermedad. El conocimiento de ésta enfermedad, y su tratamiento adecuado y temprano
evita o retrasa la aparicion de complicaciones. Las sustancias acumuladas, parece ser
uno de los factores que evita el adecuado funcionamiento de la médula 6ésea para la
formacion de nuevos glébulos rojos.

El estudio de resonancia magnética, no emite radiaciones, no causa dafio fisico, y es
muy adecuado para el andlisis de la médula ésea.

Este trabajo de investigacion, tiene como objetivo principal identificar los niveles de
hemoglobina, y la respuesta de la médula 6sea en los pacientes con enfermedad renal
cronica.

2o TP , con el presente hago conocer que he
sido informado(a), y que he comprendido que el examen que me van a realizar, sirve para
conocer una parte de mi estado de salud y que pude servir de provecho en mi y/o en
otros pacientes con situaciones similares a la mia. Entiendo que éste examen no me
causara dafio fisico, y que no gastaré dinero en el mismo, por lo tanto autorizo a que me
sea practicado.

Por la presente certifico que he explicado la naturaleza, proposito, beneficios y riegos de
la resonancia magnética. Me he ofrecido a contestar cualquier pregunta y las he
contestado plenamente.

Dr. Javier Mufioz Arévalo, Investigador.

Fecha:
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Formulario de recoleccion de datos para el estudio “RECONVERSION DE LA MEDULA
OSEA EN RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR, Y ANEMIA EN PA CIENTES CON
ENFERMEDAD RENAL CRONICA. HOSPITAL JOSE CARRASCO ART EAGA.

CUENCA 20171

Formulario Ne°:

Fecha:

Edad: _ afios

Sexo: masculino:_ femenino:____
Peso: kg.
Creatinina:_____mg/dL.

Hemoglobina: g/dL.

Volumen de filtracién glomerular: mL/min/1.73m?

Reconversiéon de médula 6sea:

No:

Si:

Observaciones:

Dr. Javier Mufioz A, Investigador
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Anexo 4

Recursos

Humanos:

e Autor: Dr. Javier Mufioz Arévalo.

e Director de Tesis: Dr. Luis Tigsi Ganzhi.

¢ Asesor de Tesis: Dr. Fernando Castro Calle.

« Colaboraron: Médico tratante del area de Nefrologia, y personal del area de
Imagenologia del Hospital “José Carrasco Arteaga”

Materiales:

» Equipos de oficina: Insumos para recoleccién y procesamiento de datos.
e Formularios de consentimiento informado y enrolamiento
» Equipo de resonancia magnética de 1.5 Teslas.

Costos por actividad:

Tabla N° 11. Analisis de costos por actividad.

ACTIVIDAD COSTOS (délares americanos)

Elaboracidn del protocolo y correcciones: 90.00

Realizacion de examenes de resonancia 38 880.00

magnética*

Realizacion de examenes de laboratorio* 518.40

Llenado de formularios 20.00

Base de datos. tabulacién y analisis 50.00

Elaboracion, correcciones, ajustes y 150.00

presentacion del informe final

Otros 300.00
TOTAL 40 008.40

*Valores referenciales
Elaborado por: Dr. Javier Mufioz.
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Anexo 5

Ejemplos de imagenes de resonancia magnética de fémures de pacientes con y sin
anemia

Fig 2. RMN ponderada en T1, de paciente femenino de 53 afios con hemoglobina de 16.1 g/dLy
enfermedad renal crénica estadio 1. Areas hipointensas en corte coronal en T1 a, e hiperintensas
en corte coronal en STIR b, que muestran intensa reconversién de médula dsea.

Fuente: Departamento de Radiologia del “Hospital José Carrasco Arteaga”

Fig 3. RMN ponderada en T1, cortes axiales sobre epifisis distal de los fémures de paciente
femenino de 51 afios con hemoglobina de 11.2 g/dL y enfermedad renal crénica estadio 3. Se
observa areas hipointensas en las dos extremidades.

Fuente: Departamento de Radiologia del “Hospital José Carrasco Arteaga”

a. b.
Fig 4. RMN ponderada en T1 cortes coronales, de paciente masculino de 31 afios con ERC estadio
4 con anemia a; y paciente masculino de 40 afios con ERC estadio 1 sin anemia b, que no
muestran imagenes sugestivas de reconversion.
Fuente: Departamento de Radiologia del “Hospital José Carrasco Arteaga”
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