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Resumen

Contexto: la enfermedad renal crénica (ERC) es un problema de salud publica mundial, con una
prevalencia creciente y una carga sustancial sobre los sistemas de salud. Las caracteristicas de los
pacientes progresores rapidos junto con los factores que podrian predecir la progresion acelerada
requieren una mayor exploracion, sobre todo porque en Colombia no hay estudios publicados de
este tipo.

Objetivo: identificar los factores clinicos y sociodemograficos asociados con la progresion rapida
de la ERC en una gran cohorte de pacientes de la costa norte colombiana.

Metodologia: este estudio observacional retrospectivo incluyé dos cohortes de pacientes de la
costa norte colombiana con estadios de G1 a G4 sin dialisis. El seguimiento se realizé durante
18 meses (n = 14.420) y 24 meses (n = 10.042) y los pacientes se dividieron en progresores ra-
pidos y progresores estables, segun la pendiente de la tasa de filtracion glomerular (TFGe) < -5
ml/min/1,73 m2/afio o > -5 mL/min/1,73 m?/afio, respectivamente.

Resultados: el 37,68 % de la cohorte se clasifico como progresion rapida a los 24 meses y el
28,41 % a los 18 meses. Se encontrd un R2 = 0,77 en ambas cohortes para las mediciones de la
TFGe, lo que indica una tendencia hacia una pérdida lineal. Ademaés, la progresioén acelerada se
observd en pacientes mas jovenes y con valores mas altos de tension arterial diastélica.
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Conclusiones: en dos grandes cohortes de pacientes renales, aproximadamente 4 de cada 10 pacientes
se clasificaron como progresores rapidos a los 24 meses de seguimiento y 3 de cada 10 a los 18 meses
de seguimiento. Es importante identificar a los pacientes con mayor riesgo de progresion acelerada de
la ERC en el corto plazo, para brindarles una atencion personalizada y efectiva.

Palabras clave: enfermedad renal crénica, progresion acelerada, tasa de filtracion glomerular, factores
de riesgo, salud publica, prevencion.

Factors Associated with Accelerated Progression of
Chronic Kidney Disease in Patients From The Colombian

Caribbean Coast

Abstract

Background: Chronic Kidney Disease (CKD) is a global public health problem with increasing pre-
valence and a substantial burden on healthcare systems. The characteristics of rapid progressors and
factors that may predict accelerated CKD progression require further exploration, especially since there
are no published studies about this topic in Colombia.

Purpose: To identify the clinical and sociodemographic factors associated with the rapid progression
of CKD in a large cohort of Colombian patients.

Methods: This retrospective observational study included two cohorts of G1 to G4 stage CKD patients
without dialysis from the Colombian North Coast. Follow-up was conducted for 18 months (n=14,420)
and 24 months (n=10,042). Patients were divided into rapid progressors and stable progressors based
on the glomerular filtration rate (GFR) slope <-5mL/min/1.73m?/year or >-5 mL/min/1.73 m?/year,
respectively.

Results: 37.68 % of the cohort was classified as rapid progressors at 24 months and 28.41 % at 18 months.
An R2=0.77 was found in both cohorts for GFR measurements, indicating a linear trend toward loss.
Furthermore, accelerated progression was observed in younger patients and those with higher diastolic
blood pressure values.

Conclusion: In two large cohorts of renal patients, approximately 4 out of 10 patients were classified
as rapid progressors at 24 months of follow-up and 3 out of 10 at 18 months of follow-up. It is important
to identify patients at higher risk of accelerated CKD progression in the short term to provide them
with personalized and effective care.

Keywords: Chronic Kidney Disease, Accelerated Progression, Glomerular Filtration Rate, Risk Factors,
Public Health, Prevention.

Introduccion

La enfermedad renal créonica (ERC) es actualmente reconocida como un importante
problema de salud publica debido a su creciente prevalencia y a sus principales factores de
riesgo, los cuales estan en aumento en casi todo el mundo, sin embargo, es importante senalar
que estos cambios no han sido uniformes en todos los entornos, ya que el 63 % de la carga

mundial de ERC se produce en paises de ingresos bajos y medios [1].
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En las ultimas décadas, la mortalidad por enfermedades cardiovasculares ha disminuido
en los paises de ingresos altos y ha aumentado en los paises de ingresos bajos y medios, asi
como la prevalencia de la diabetes, la cual ha aumentado en todo el mundo, pero a un ritmo

mas rapido en los paises de ingresos bajos [2].

A diferencia de lo que ocurre en los paises de ingresos altos, donde las tasas de prevalencia
son relativamente homogéneas, en los paises de ingresos bajos y medianos las tasas son
bastante heterogéneas [3, 4]. Esta variabilidad puede explicarse por las diferentes caracte-
risticas poblacionales de las muestras estudiadas y es muy posible que refleje las diferentes
contribuciones de los factores de riesgo principales de la ERC a la aparicién de la enfermedad

en los distintos paises [5].

En Colombia, segin la Cuenta de Alto Costo, para el 2020 se reportaron 849.874 personas
con diagnoéstico de ERC, lo que equivale a una prevalencia de 1,70 casos por cada 100
habitantes [6]. Es importante destacar que, segin la misma entidad, el 62,88 % de las personas
con ERC tienen un diagnostico de hipertension arterial (HTA), lo que representa un total de
534.422 personas. La HTA es la enfermedad precursora mas frecuente en todos los estadios
de la ERC, ademas, se reportd que el 6,55% (n = 55.698) de los pacientes con ERC tienen
diagndstico de diabetes mellitus y que el 28,2 % tienen ambas comorbilidades (n = 239.997) [6].

Actualmente, la carga econdmica de la ERC en paises de bajos y medianos ingresos es
alta, especialmente en los estadios de 4 a 5 [7]. En Colombia, el estudio mas reciente sobre
la carga econdmica de la ERC estim6 que oscild entre 8,7 y 14,4 billones de pesos, lo que
represent6 el 2,7 % del producto interno bruto del pais en 2016. Ademas, los costos de tratar
un paciente con ERC en etapa 5 serian suficientes para tratar a 230 pacientes en etapa
1. Esta informacion resalta la importancia de prevenir y controlar la progresion de la en-

fermedad, asi como de identificar tempranamente a los pacientes en riesgo de desarrollarla [8].

Hasta donde se sabe, en Colombia no existe ningun estudio publicado que muestre la
caracterizacion de la progresion rapida en la ERC, ni que indague sobre los factores de riesgo
relacionados. No obstante, uno de los pocos estudios publicados sobre desenlaces en la ERC
reporté que el antecedente de enfermedades cardiovasculares, la presencia de diabetes, la
presion arterial sistolica, el nitrégeno ureico en sangre y el colesterol LDL se relacionaron con

un mayor riesgo de inicio de dialisis [9].

Al tener en cuenta lo anterior, identificar el subconjunto de pacientes con ERC de leve

a moderada que posteriormente progresaran de forma rapida a corto plazo, podria tener
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importantes implicaciones clinicas y econémicas, ya que estos pacientes podrian beneficiarse
de un seguimiento y una intervencion diferencial, dados factores de riesgo modificables,

incluso desde la atencion primaria en salud.

Este estudio tiene como objetivo principal identificar los factores clinicos y sociodemogra-
ficos asociados con la progresion rapida de la ERC en una gran cohorte de pacientes de la costa
norte colombiana. El criterio utilizado para categorizar a los pacientes como progresores rapi-

dos es una pérdida de la tasa de filtracion glomerular (TFG) de al menos 5 ml/min/1,73 m?/afio.

Ademas, el estudio también tiene como objetivo identificar si existen diferencias fenotipicas
entre los pacientes con progresion rapida lineal y no lineal, y como estos podrian guiar a
una gestion mas eficaz de los pacientes con ERC. Los resultados de este estudio podrian ser
relevantes para el disefio de estrategias preventivas y para la gestion clinica y econémica de

la ERC en la region estudiada.

Materiales y métodos

Poblaciéon

La muestra estuvo conformada por 10.042 pacientes con diagnoéstico de ERC, con 18 afios
o més y con una TFG estimada de < 60 ml/min/1,73m?, de los que se conté con al menos 24
meses de seguimiento y por 14.420 pacientes con las mismas caracteristicas ya mencionadas,

de los que se cont6 con al menos 18 meses de seguimiento.

La muestra hace parte de una cohorte de pacientes de la regiéon Caribe colombiana, gestio-

nada por un prestador de salud especializado en enfermedades cronicas.

Mediciones en linea de base

Se incluyeron datos demograficos como edad y sexo, y variables clinicas como indice de
masa corporal (IMC) y presion arterial sistolica (PAS) y diastélica (PAD). Las comorbilidades
incluidas fueron HTA y diabetes mellitus (DM), asi como variables de laboratorio tales co-
mo creatinina sérica y TFG estimada mediante ecuacion Cockcroft-Gault, albimina, creatinu-
ria, colesterol total, colesterol de alta (HDL) y baja densidad (LDL) y hemoglobina glicosilada
(HbA1c).
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Definicion de progresion rapida y pendiente de la progresion

La progresion rapida se definié al tomar como base estudios previos, mediante la tasa
de pendiente de la TFG a lo largo del tiempo [(TFGe 2 - TFGel) / seguimiento (afio)].
Asi, los progresores rapidos son aquellos con una pendiente de TFG <-5 ml/min/1,73
m?/afios, mientras los progresores estables son aquellos con una pendiente de TFG > -5
mL/min/1,73m?/afos [10,11].

Para calcular la pendiente de la TFG, se utilizaron todos los registros de TFG disponibles
para cada paciente durante todo el tiempo de seguimiento, tomando como criterio de inclusiéon
que los pacientes contaran con al menos dos mediciones de TFG con un intervalo de al menos
cuatro meses entre ellas. Para determinar si el patron de pérdida seguia una trayectoria lineal
o no lineal, se utilizé el coeficiente de determinacién R?, donde valores mas cercanos 1 son

indicativos de linealidad perfecta.

Analisis estadistico

Para conocer la distribucion de la progresion rapida segin variables demograficas, se
utilizé y? para las variables categéricas y medias y rangos intercuartilicos para las variables

continuas.

Con el proposito de examinar las posibles asociaciones entre las variables incluidas y la
TFG al final del seguimiento, tanto para el grupo de progresores como de no progresores, se
utiliz6 el coeficiente de correlaciéon de Spearman. Adicionalmente, para conocer si existian
diferencias estadisticamente significativas en las medianas de las variables continuas, segin

categorias de progresion, se utiliz6 el estadistico U de Mann-Whitney.

Por otro lado, se exploraron también los porcentajes de transicion entre el estadio al
comienzo del seguimiento y el estadio final, por medio del calculo de la frecuencia de
pacientes que avanzan de estadio, se mantienen o se devuelven a los 18 y los 24 meses
de seguimiento. Este mismo analisis se realizo para los subgrupos de progresores rapidos

diabéticos y progresores rapidos hipertensos.

Por ultimo, con el objetivo de conocer cuales factores de riesgo se asocian con la progresion

rapida, se construy6 una regresion logistica binaria.

Todos los analisis se realizaron en Python version 3.7, donde una p < 0,05 se tomd como

indicador de significancia estadistica.
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Resultados

Se encontroé que el 37,68 % (n = 3784) de la muestra se clasific6 en la categoria de progresion
rapida de la ERC a los 24 meses y en 28,41 % (n = 4098) en progresion rapida a los 18 meses.
Para el caso de la progresion acelerada, tanto a los 18 como a los 24 meses, se hall6 un R? =
0,77 para las mediciones de TFG en linea de base y al final del seguimiento, indicando una

tendencia de progresion hacia un patréon de pérdida lineal.

Con relacion a la distribucioén por género para la progresion de la ERC a los 24 meses, se
encontré que un mayor porcentaje de mujeres fueron clasificadas como progresoras rapidas
(66,5 %) en comparacion con los hombres (33,4 %), sin embargo, no se encontré una diferencia
estadisticamente significativa en la comparaciéon entre progresores rapidos y estables por
género (valor de p > 0,05). Por otro lado, se observo que un mayor porcentaje de progresores
rapidos se ubico en el grupo de edad de 65 afios o mas (53,4 %), asi como en el estadio G2
(40,4 %). También se identificé una mayor cantidad de progresores estables con diagnostico de
hipertension arterial y diabetes mellitus al comienzo del seguimiento, en comparacion con los
progresores rapidos (tabla 1). Estos patrones de comportamiento con relaciéon a la distribucion
por género, edad y estadio de la enfermedad, asi como en la presencia de comorbilidades, se

mantuvieron similares en la progresion rapida a los 18 meses (tabla 2).

Con relacién a las variables continuas, se observa un comportamiento similar en la
progresion acelerada a 18 y 24 meses. Los pacientes clasificados como progresores rapidos
presentaron una media de edad ligeramente menor que los pacientes con progresion estable
de la ERC a los 24 meses (65 vs. 67 afios; p < 0,0001) y a los 18 meses (64 vs. 67 afios; p
< 0,0001). Ademas, la media de creatinina sérica también fue ligeramente menor en los
progresores rapidos a los 24 meses (0,97 vs. 1,00; p < 0,0001) y a los 18 meses (0,95 vs.
1,00; p < 0,0001). Por otro lado, la media de albimina al comienzo del seguimiento a los 24
meses fue menor en los progresores rapidos en comparacioén con los estables (23,3 vs. 55,0; p

< 0,0001), pero a los 18 meses fue mayor para los progresores rapidos (22,3 vs. 17,8; p < 0,0001).
Para el caso de la creatinuria, la hemoglobina glicosilada, los colesteroles: total, HDL y LDL
al comienzo del seguimiento, no se encontraron diferencias estadisticamente significativas al

comparar ambos grupos (tabla 3).

Tanto la tension arterial sistolica como la diastolica a los 18 y los 24 meses presentaron

valores medios casi iguales en ambos grupos (> 0,05) (tabla 3).
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demogréaficas
Progresion | Progresion
rapida estable Valor p
(n=3784) | (n=6258)

Sexo (%)
Mujeres 2518 (66,5) | 4271 (68,2) | >0,05
Hombres 1266 (33,4) 1987 (31,7)
Grupo de edad (al comienzo del seguimiento) ( %)
18-44 162 (4,2) 178 (2,8)
45-64 1600 (42,2) | 2375 (37,9) | <0,0001
> 65 2022 (53,4) | 3702 (59,1)
Estadio al comienzo del seguimiento ( %)
Gl 858 (22,6) | 987 (15,7)
G2 1530 (40,4) | 2247 (35,9) | <0,0001
G3a 911 (24,0) | 1590 (25,4)
G3b 480 (12,6) 1369 (21,8)
G4 5 (0,1) 65 (1)
Comorbilidades al comienzo del seguimiento ( %)*
Hipertension arterial (HTA) | 3068 (37,3) | 5156 (62,6)
Diabetes mellitus (DM) 1600 (45,0) 1955 (54,9) <0,0001
HTA y DM 1115 (29,4) | 2669 (70,5)
Ni HTA ni DM 2 (25) 6 (75)

*La comparacidn entre porcentajes se realizo para progresion rapida vs. progresion estable.
Fuente: elaboracion propia.

El caso del IMC al comienzo del seguimiento fue un poco distinto, presentando los
progresores rapidos valores medios mayores tanto a los 18 como a los 24 meses (p < 0,0001).
Ademas, es importante notar que la TFG al comienzo del seguimiento, a 18 y 24 meses,
mostr6é valores promedio mayores en los progresores rapidos respecto de los progresores
estables (p < 0,0001), sin embargo, esta diferencia se invirtié en la medicién de TFG al final del
seguimiento, donde los progresores rapidos presentaron valores medios significativamente
menores en comparacion con los progresores estables a los 24 meses (60,4 vs. 67,0; p < 0,0001)
y a los 18 meses (61,2 vs. 66,5; p < 0,0001) (tabla 3).

Respecto a la progresion de los estadios de la ERC, se observo que el 26,16 % de los pacientes
progresores rapidos que se encontraban en estadio G1 al comienzo del seguimiento, avanzaron
a estadio G2 a los 18 meses, mientras que en los progresores estables solo el 3,26 % avanzaron
a este estadio. En el caso de los pacientes que iniciaron en estadio G2 y G3a, se observo que el
13,74 %y el 13,69 %, respectivamente, de los progresores rapidos avanzaron de estadio, mientras

que en los progresores estables solo el 5,03 % (G2) y el 5,23 % (G3a) avanzaron de estadio.
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demogréaficas
Progresion | Progresion
rapida estable Valor p
(n=4098) | (n=10.322)
Sexo (%)
Mujeres 2787 (68,0) | 6976 (71,4) | 0,05
Hombres 1311 (31,9) 3346 (71,8)
Grupo de edad (al comienzo delseguimiento) ( %)
18-44 203 (4,9) 339 (62,5)
45-64 1823 (44,4) | 3990 (68,6) | <0,0001
> 65 2072 (50,5) | 5990 (74,2)
Estadio al comienzo del seguimiento ( %)
Gl 1072 (26,1) | 1698 (61,2)
G2 1558 (38,0) | 3780 (70,8)
G3a 948 (23,1) | 2575 (73,0) | <0,0001
G3b 516 (12,5) | 2162 (80,7)
G4 4(0,9) 107 (96,3)
Comorbilidades al comienzo del seguimiento ( %)*
Hipertension arterial (HTA) | 3150 (27,2) | 8389 (72,7)
Diabetes mellitus (DM) 1847 (34,3) 3527 (60,6) | <0,0001
HTA y DM 1231(30,0) | 2866 (69,9)
Ni HTA ni DM 3 (17,6) 14 (82,3)

Notas aclaratorias: *la comparacion entre porcentajes para las comorbilidades se realiz6 para
progresion rapida vs. progresion estable.
Fuente: elaboracion propia.

Estos patrones de cambio de estadio son similares para la progresion acelerada a los 24
meses y dichos resultados sugieren que los pacientes progresores rapidos tienen una mayor
probabilidad de avanzar de estadio de la ERC en un periodo mas corto de tiempo, en com-
paracion con los progresores estables. La figura 1 muestra graficamente estos cambios en los
estadios de la ERC (figura 1).

El comportamiento de los porcentajes de transicion de los diabéticos y no diabéticos
progresores rapidos a los 18 meses es similar al ya mencionado para los estadios tempranos
de la ERC, pero no para los estadios G3a y G3b al comienzo del seguimiento, donde los
porcentajes de avance de los estadios a G3b y G4, respectivamente, son mas grandes para los
no diabéticos progresores que para los diabéticos progresores rapidos (de G3a a G3b: 16,19 %
vs. 10,88 % y de G3b a G4: 1,82 % vs. 0,6 %). En general, estos resultados sugieren que los no
diabéticos tienen un mayor riesgo de progresion de la ERC a estadios mas avanzados en

comparacion con los pacientes diabéticos.

o
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Tabla 3. Comportamiento de las principales variables clinicas en la ERC en la progresion acelerada a

18 y 24 meses

Valores promedio ‘ Progresion rapida ‘ Progresion estable ‘ Valor p
18 meses
Edad al comienzo del seguimiento 64,6 (56 - 74) 67,1 (59 - 76) <0,0001
Creatinina al comienzo del seguimiento 0,95 (0,81 - 1,0) 1,00 (0,85 - 116) <0,0001
IMC al comienzo del seguimiento 27,3 (24,2 - 30,4) 26,5 (23,4 - 29,39) <0,0001
PAD al comienzo del seguimiento 78,4 (70 - 80) 78,4 (70 - 80) >0,05
PAS al comienzo del seguimiento 127,1 (120 - 130) 127,5 (120 - 130) >0,05
TFG al comienzo del seguimiento 73,5 (52,8 - 90,9) 65,4 (46,7 - 80,5) <0,0001
TFG al final del seguimiento 61,2 (42,8 - 76,2) 66,5 (45,33 - 82,8) <0,0001
Microalbuminuria al comienzo del seguimiento 22,3 (4,9 - 23,7) 17,8 (4,4 - 18,2) <0,0001
Creatinuria al comienzo del seguimiento 99,4 (48,8 - 126,6) 100,0 (48,8 - 126,4) >0,05
HbA1C al comienzo del seguimiento 8,34 (6,1 -9,8) 8,25 (6,00 - 9,9) >0,05
Colesterol total en linea de base 200,1 (168,0 - 230,0) | 199,9 (165,0 - 229,0) >0,05
24 meses
Edad al comienzo del seguimiento Creatinina 65,2 (57-74) 67,5 (59-76) <0,0001
al comienzo del seguimiento 0,98 (0,80 - 1,10) 1,00 (0,84 - 1,12) <0,0001
IMC al comienzo del seguimiento 27,6 (24,44 - 30,47) 26,4 (23,2 - 29,2) <0,0001
PAD al comienzo del seguimiento 78,8 (70 - 80) 78,6 (70 - 80) >0,05
PAS al comienzo del seguimiento 127,1 (120 - 130) 126,7 (120 - 130) >0,05
TFG al comienzo del seguimiento 71,7 (52,7 - 87,1) 64,7 (46,1 - 80,03) <0,0001
TFG al final del seguimiento 60,4 (42,3 - 74,4) 67,0 (46,6 - 83,8) <0,0001
Mlcrf)al‘bummurla al comienzo del 233 (4.9 - 24,05) 55.0 (4.4 - 17.7) <0,0001
seguimiento
Creatinuria al comienzo del seguimiento 100,1 (49,8 - 129,9) 100,5 (49,7 - 129,0) >0,05
HbA1C al comienzo del seguimiento 8,2(6,1-9,7) 8,1(5,9-9,7) >0,05
Colesterol total en linea de base 199,7 (168,0 - 228,2) | 200,5 (166,0 - 230,0) >0,05
Colesterol HDL en linea de base 48,05 (37,8 - 53,3) 48,5 (37,6 - 54,5) >0,05
Colesterol LDL en linea de base 112,03 (84,0 - 140,2) | 112,09 (85,9 - 139,3) >0,05

Notas aclaratorias: IMC: indice de masa corporal; TFG: tasa de filtraciéon glomerular; PAD: presion
arterial diastolica; PAS: presion arterial sistolica; HDL: lipoproteinas de alta densidad; LDL:
lipoproteinas de baja densidad.
Fuente: elaboracion propia.

Para la progresion acelerada a los 24 meses, de nuevo el comportamiento de cambio de

estadio entre diabéticos y no diabéticos con progresion acelerada es similar (figura 2).

Por ultimo, la transicion entre estadios de los pacientes progresores rapidos que ademas
tenian diagnostico de hipertension y aquellos progresores rapidos sin dicho diagnostico, mos-
tré que los porcentajes de transicion hacia estadios superiores fueron mayores en el grupo de
progresores hipertensos. Dicha transicion fue mas notoria para los cambios de estadios de G2
a G3a y de G3a a G3b (figura 3).
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Figura 1. Transicién de los pacientes progresores rapidos y estables a través de los estadios de la ERC
a 18 y 24 meses

Nota aclaratoria: los valores estan expresados en porcentajes.
Fuente: elaboracién propia.

Finalmente, los modelos construidos con regresion logistica binaria para progresion
acelerada en la ERC a 18 y 24 meses mostraron que las variables predictoras que fueron
estadisticamente significativas para la progresion acelerada a los 18 meses fueron la edad (OR
= 1,04; IC: 1,02 - 1,05; p < 0,0001) y la TFG al comienzo del seguimiento (OR = 1,02; IC: 1,01 -
1,04; p < 0,0001).

Los predictores significativos para la progresion rapida a los 24 meses fueron la edad (OR
= 1,04; IC: 1,02 - 1,06; p < 0,0001), la albimina al comienzo del seguimiento (OR = 1,00; IC:
1,001 - 1,004; p < 0,001), la PAD al comienzo del seguimiento (OR = 1,01; IC: 1,00 - 1,01; p <
0,0001) y la TFG al comienzo del seguimiento (OR = 1,03; IC: 1,01 - 1,04; p < 0,0001). Con lo
cual, al aumentar la albimina en una unidad, el riesgo de ser un progresor rapido aumentaria

un factor de 1,00 y la interpretacion seria la misma para el caso de la TFG al comienzo del
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Figura 2. Transicién de los pacientes progresores rapidos diabéticos y no diabéticos a través de los
estadios de la ERC, a 18 y 24 meses

Nota aclaratoria: los valores estan expresados en porcentajes.
Fuente: elaboracién propia.

seguimiento, la PAD y la edad, sin embargo, al ser la OR tan cercana a 1, se puede concluir que

su magnitud es insignificante (tabla 4).

Discusion

El objetivo de este estudio fue realizar una caracterizacion de la progresion acelerada de
la ERC en una gran cohorte de pacientes renales de la costa norte colombiana e identificar

factores clinicos y sociodemograficos asociados con dicha progresion.

Los resultados mostraron que, cerca del 29 % de los pacientes presentaron una progresion
acelerada a los 18 meses y el 38 % a los 18 meses de seguimiento, ademas, dicha progresion

mostré una tendencia hacia un patréon de pérdida lineal. Adicionalmente, la progresion
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Figura 3. Transicion de los pacientes con hipertension que son progresores rapidos y pacientes sin
hipertensiéon que son progresores rapidos a través de los estadios de la ERC, a 18 y 24 meses

Nota aclaratoria: los valores estan expresados en porcentajes.
Fuente: elaboracién propia.

acelerada en la ERC se observé en pacientes mas jovenes y con tendencia a presentar valores

mayores de tension arterial diastolica.

En la muestra estudiada a 18 y 24 meses para progresion acelerada de la ERC, no se encon-
traron diferencias estadisticamente significativas en las proporciones de hombres y mujeres
entre progresores y no progresores rapidos, sin embargo, si se encontraron diferencias esta-
disticamente significativas en las proporciones de grupos de edad, estadio y presencia de las
comorbilidades al comienzo del seguimiento para progresion acelerada y no progresion ace-
lerada, siendo los pacientes mayores de 64 afios el grupo con mas progresores rapidos. Entre

los estadios, fue el estadio G2 al comienzo del seguimiento donde se reportaron una mayor
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cantidad de progresores acelerados y la hipertension la comorbilidad mas prevalente en este

grupo de riesgo.

Tabla 4. Modelo para progresion rapida y sus predictores usando regresion logistica binaria

Variable OR ajustado ‘ IC (95 %) ‘ Valor p
18 meses

Sexo (masculino) 1,19 0,86 - 1,63 >0,05
Edad 1,04 1,02 - 1,05 <0,0001
Diabetes 1,24 0,88 - 1,75 >0,05
Hipertension 1,23 1,01 - 1,49 <0,05
Creatinina al comienzo del seguimiento 0,27 0,09 - 0,80 <0,05
IMC al comienzo del seguimiento 0,97 0,94 - 1,00 >0,05
PAD al comienzo del seguimiento 0,99 0,98 - 1,00 >0,05
PAS al comienzo del seguimiento 1,00 0,99 - 1,01 >0,05
TFG al comienzo del seguimiento 1,02 1,01-1,04 | <0,0001
Albumina al comienzo del seguimiento 1,003 1,00 - 1,004 >0,05
Creatinuria al comienzo del seguimiento 1,00 0,99 - 1,00 >0,05
HbA1C 1,02 0,99 - 1,00 >0,05
Colesterol total en linea de base 1,00 0,99 - 1,00 >0,05
Colesterol HDL en linea de base 0,99 0,98 - 1,00 >0,05
Colesterol LDL en linea de base 1,00 0,99 - 1,00 >0,05
24 meses

Sexo (masculino) 1,20 0,85 - 1,70 >0,05
Edad 1,04 1,02 - 1,06 >0,0001
Diabetes 1,02 0,84 - 1,23 >0,05
Hipertension 1,14 0,93 -1,38 >0,05
Creatinina al comienzo del seguimiento 0,29 0,09 - 0,94 >0,05
IMC al comienzo del seguimiento 0,98 0,94 - 1,01 >0,05
PAD al comienzo del seguimiento 1,01 1,00 - 1,01 <0,0001
PAS al comienzo del seguimiento 1,00 0,99 - 1,01 >0,05
TFG al comienzo del seguimiento 1,03 1,01 - 1,04 <0,0001
Albtimina al comienzo del seguimiento 1,00 1,001 - 1,004 | <0,001
Creatinuria al comienzo del seguimiento 1,00 0,99 - 1,00 >0,05
HbA1C 1,02 0,99 - 1,06 >0,05
Colesterol total en linea de base 1,00 0,99 - 1,00 >0,05
Colesterol HDL en linea de base 0,99 0,98 - 1,00 >0,05
Colesterol LDL en linea de base 1,00 0,99 - 1,00 >0,05

Notas aclaratorias: IMC: indice de masa corporal, TFG: tasa de filtraciéon glomerular, HbA1C:
hemoglobina glicosilada, PAD: presion arterial diastolica, PAS: presion arterial sistolica, HDL:
lipoproteinas de alta densidad y LDL: lipoproteinas de baja densidad.

Fuente: elaboracién propia.
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En concordancia con lo mencionado, el analisis de diferencia de medias mostr6é que los
progresores rapidos eran algo mas jovenes que los progresores estables. Este es un resultado
que se ha reportado en otros estudios recientes sobre la progresion acelerada en la ERC. Por
ejemplo, el estudio de Ali et al. [11] encontr6 que los progresores rapidos tenian en promedio
54 anos al comienzo del seguimiento, mientras los progresores estables tenian un promedio
de 68,4 anos; y el estudio de Totoli et al. [12] reportd un promedio de edad de 72 afios en los

progresores rapidos y de 76 afios en los pacientes estables.

También se observd que la PAD podria tener una tendencia a ser mas importante que la
PAS para predecir la progresion rapida. Respecto a ello, estudios previos han destacado el
papel de la PAD en la progresion acelerada de la ERC [13, 14], no obstante, otros estudios
han encontrado que la PAS es la variable con mayor valor predictivo en la progresion
rapida [11, 15]. Una revisiéon mas profunda sobre el rol de la PAD y la PAS en la progresion
acelerada de la ERC es justificable, dada la discordancia en los resultados reportados y el
creciente interés de la comunidad cientifica sobre el posible potencial predictor de estas
variables en la ERC.

Aungque la relacion de la edad avanzada con la aparicion y la mayor progresion de la ERC
se ha encontrado de manera sistematica en otros estudios [16,17], otros reportes, al igual que
este, han mostrado que la pérdida de TFG es mayor en los pacientes mas jovenes [18, 19].
O’Hare et al. [20] han aportado una posible explicacion para este hallazgo y es el riesgo
competitivo de la muerte sobre la llegada a enfermedad renal terminal presente en la

poblacion mayor.

Otro hallazgo interesante es que, a diferencia de lo esperado, los pacientes con progresion
rapida presentaron una TFG mas alta al comienzo del seguimiento, tanto a los 18 meses como
a los 24 meses de seguimiento y este hecho ha sido observado por otros autores [18]. Una
explicacion tentativa a este hallazgo es que, aunque puede ser esperable que a menor TFG al
comienzo del seguimiento, mayor sera la magnitud de la progresion, este es un hecho que se
ha confirmado sobre todo cuando se evaltian pacientes de edad avanzada [21] y, en el presente

estudio, la media de edad de las cohortes estuvo por debajo de los 68 afios.

Por otro lado, los analisis de transiciones entre estadios mostraron que, aunque los
progresores rapidos se ubican en estadios mas tempranos de la enfermedad al comienzo del
seguimiento respecto de los progresores estables, si presentaron porcentajes mas altos de
transicion hacia estadios avanzados. Ademas, un hallazgo interesante es que, al parecer en

las cohortes estudiadas, ni la presencia de hipertension arterial ni la diabetes se asociaron
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con un mayor riesgo de progresion acelerada, no obstante, la presencia de hipertension
si se relaciond con porcentajes mas grandes de transicion hacia estadios avanzados en el
grupo de progresores rapidos y una posible explicacion podria tener que ver con el uso de
medicamentos cardioprotectores y nefroprotectores y su rol en el retraso de la progresiéon
acelerada [22] y el tiempo que lleva el paciente viviendo con dichas comorbilidades, sin

embargo, este es un aspecto que merece ser evaluado con mas detalle en futuros estudios.

Varios estudios con cohortes estadounidenses y europeas han mostrado que entre el 20 %
y el 40 % de los pacientes resultan en una progresién acelerada de la ERC [10, 11], donde los
factores de riesgo que se han asociado con la progresion rapida son la edad (> 70 afios), la
dislipidemia y la proteinuria. En los pacientes con diabetes, los pacientes mas jovenes con
ERC (50-69 afios) son los que han mostrado mas probabilidades de experimentar una rapida
progresion, después de controlar por otros posibles factores de riesgo como el uso de terapias

cardioprotectoras y renoprotectoras [10].

Los resultados del presente estudio tienen varias implicaciones clinicas. En primer
lugar, desde las atenciones primarias y secundarias en salud existe la necesidad cada vez
mayor de una estratificacion del riesgo y es preciso que ello ayude a pronosticar resultados
clinicos adversos en pacientes con ERC. En este sentido, es altamente deseable desarrollar
calculadoras de prediccion del riesgo que tengan en cuenta tanto los valores de las variables
clinicas relevantes en la ERC al comienzo de la enfermedad como el comportamiento de

cambio de la TFG a lo largo del tiempo.

En segundo lugar, trasladar esto a la practica clinica requiere de evaluar el ritmo de
descenso de la TFG de los pacientes en funcién del patron longitudinal de variables clave
en la ERC, de modo que a aquellos que se identifiquen con riesgo aumentado de progresiéon
acelerada se les ofrezca un tratamiento rapido e intensificado de los factores de riesgo

modificables y un seguimiento intensivo para mitigar eventos adversos futuros [23].

Por otro lado, cada vez hay mas evidencia sobre que una proporcion significativa de pa-
cientes con ERC de leve a moderada, quienes no siguen un patrén lineal de pérdida de TFG
predecible y lento y que, incluso mientras algunos pacientes no progresan, otros tienen un de-
clive acelerado de la funcién renal que no sigue necesariamente una trayectoria lineal [24,25].
Dado esto, una de las limitaciones importantes del presente estudio fue la ausencia de analisis
diferenciados por subgrupos de pacientes de acuerdo con patrones lineales y no lineales de
pérdida de TFG. Asi, identificar factores de riesgo diferenciales para dichos subgrupos podria

representar un entendimiento méas completo del fenémeno de progresion acelerada de la ERC.
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Otra falencia importante del presente estudio fue la imposibilidad de incluir otras variables
de laboratorio que se han encontrado relevantes en la ERC (por ejemplo: proteina C reactiva,
paratohormona, cistatina C, urea, acido urico) [26], asi como los grupos de medicamentos

comunmente formulados a esta poblacion [23].

Conclusion

Aun con lo mencionado, este estudio incluyé dos grandes cohortes de pacientes con un
tiempo de seguimiento mayor a un afio y se cont6 con la mayoria de las variables clinicas y
de laboratorio, comiinmente usadas en la practica clinica. Esto nos permitié examinar la tasa
anual de disminucion de la TFG e identificar el subgrupo de pacientes que experimentaron

una progresion acelerada de ERC.

Se puede concluir que los pacientes con ERC que presentan progresiéon acelerada tienen
un perfil clinico diferente en comparaciéon con aquellos que tienen una progresiéon estable.
En general, los pacientes progresores rapidos presentaron una edad media ligeramente mas
baja y valores medios mas altos de IMC al comienzo del seguimiento, mientras que sus
valores medios de creatinina sérica y albimina fueron ligeramente mas bajos. La presencia
de hipertension también parece afectar la progresion de la ERC, con una mayor tasa de
progresion en aquellos con hipertension en comparacion con aquellos sin este diagnostico.
Estos hallazgos pueden ser utiles para identificar pacientes con mayor riesgo de progresion

acelerada e implementar medidas preventivas tempranas.

Los modelos de regresion logistica binaria mostraron que la edad y la TFG al comienzo
del seguimiento son predictores significativos de la progresion acelerada de la ERC a los 18
meses, mientras que la edad, la albimina, la PAD y la TFG al comienzo del seguimiento son

predictores significativos de la progresion acelerada de la ERC a los 24 meses.

Finalmente, es importante mencionar que este es el primer reporte de progresion acelerada
en la ERC que se realiza en Colombia, incluyendo datos de seguimiento provenientes de
grandes cohortes de pacientes. Esto cobra una alta relevancia si se considera a la progresion
acelerada de la ERC como un contribuyente de morbilidad y mortalidad significativas, con

una carga econdmica sustancial para el sistema de salud.

En el futuro cercano, la identificaciéon del subconjunto de pacientes con ERC de leve a
moderada que a corto plazo progresaran aceleradamente en la enfermedad, podria permitir
también la identificacion de otras terapias e intervenciones diferenciales mas adecuadas para

este subgrupo.
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