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RECUERDO HISTORICO

Hace aproximadamente 60 afios que J.J. Abel, L.G. Rowntree
y B.B. Turner, utilizaron por 12 vez, en Baltimore la hemodialisis (1).
Publicaron su trabajo original bajo el titulo "Extraccion de sustancias
difusibles de la sangre mediante dialisis de animales y vivos'" (1). El
celofdn no era conocido.todavia y los experimentadores fabricaron una
membrana semipermeable aplicando 'celloidin' sobre una serie de cinu-
tas de vidrio que ﬁosteriormente eran extrafdos una vez que la membrana
habia sido fijada. Cuando 1a sangre del animal de experimentacidn pasa-
ba a traves de los tubos de ''celloidin'' inmersos en una solucién eleé—
trolftica, el salicilato administrado al animal era detectado y recogi-
do en dicha solucidn. Uno de los primeros problemés que se planted fue”
la coagulacidn de la sangre en el circuito. La hebarina todavia no habia
sido descubierta y el grupo de Baltimore utilizd hirudin obtenida de
extractos de cabeza de sanguijuela. Treinta afios mis tarde, el Dr.
W.J. Kolff, en Holanda tratd al 12 ser humano con hemodlélisfs.(z, 3).
Su maquina original constaba de un conjunto de csnulas de madera sobre

las que se enroscaba la membrana de cellophan con un dispositivo que lo

rotaba introducido en un bafio conteniendo el liquido de dlalisis (Fig.l-1).
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Con esta primera maquina de Kolff se extrafan 50 c.c.‘de sangre

del paciente por venipuntura que una vez dializados eran devueltos
de nuevo al enfermo. Este método era muy laborioso y pesado y se
planteaba la necesidad de métodos de flujo sanguineo continuo.

El paso siguiente fué utilizar la puncidn arterial para proporcio-
n;r un flujo continuo al dializador, utilizando una vena para el
retorno. Las dificultades y complicaciones que implicaba la puncién
arterial repetida hicieron impracticable este métodof Posteriormen-
te se comenzd a utilizar para el tratamiento del F.R.A. la venoto-
mfa y arteriotomfa como método de acceso vascular para la didlisis.
Pero cuando se trataba de dializar crénicamente a un enfermo la
limitacion que significaba el tener que realizar punciones arte-
riales y venosa§ seriadas, convierten a la hemodidlisis en un mé-

todo de tratamiento impracticable.



E] problema del acceso vascular.-

En un intento de obtener un acceso vascular perma-

nente, Allwall'y col. (%) constituyeron_ﬁn Shunt A-V de vidrio.

Sin embargo las propiedades trombogénicas del vidrio, hicieron

que. fracasara. Duraﬁte los siguientes 12 afios se introdujeron muy
‘pocas mejoras en esta técnica, limitandose a utilizar materlales
més_adecuados que el vidrip para la construccién de los Shunt. En
1960, Quinton y col. (5) utilizaron el 12 Shunt A-V que regultaba
clinicamente util y estaba hecho enteramente de Tefloé. Con su uso
la incidencia de coagulacidén fué mds baja, disminuyendo todavia mis

al recubrirlo interiormente de silicona.

En 1962, Cimino y Brescia (6) utilizaron la veni-
puntura, repetida para la didlisis. En 1964, Shaldon (7) comenzé
a utilizar 2 catetéres f.v. introducidos en vena femoral, aseguran-
do su permeabilidad interdilisis por la infusién lenta y continua

de heparina.



No llegd a generalizarse el uso de estos méto-
dos y persistid la bisqueda de nuevas alternativas. Ahora ya era
posible mantener la vida en la uremia crénica, pero el enfermo
estaba expuésto 3 repetidos episodios de infeccidn y coagulacidn
del Shunt. La vida del paciente dependia de la viabilidad de su
Shunt. A medida que aumentaba el niimero de paéientes mantenidos en
didlisis, por periodos de tiempo mis prolongados, las revisiones y
reinserciones de los Shunt se hicieron la regla y el problema del
acceso vascular crdnico era cada vez mis acuciante. La aparicidn
de la fistula interna, realizada pdr Brescia y col. (8) mediante la
anastomosis quirGrgica de la arteria radial y una rama adyacente
de la vena cefdlica del antebrazo supuso un avance muy importante
en este sentido. Con la Introduccidn ae dos agujas gruesas en la
vena arterializada, se consiguid un flujo suficiente para la diali-
sis. Estas fistulas eran dificiimente coaguladas y la infeccidn era

rara.

Actualmente los métodos usados corriéntemente

* para el acceso vascular son variaciones de estos dos esquemas basi-
cos, clasificables como fistulas internas y externas. Cada una tiene
sus ventajas e inconvenientes y aunque se prefiere la fistula interna,
a lo largo de una estancia prolongada en didlisis puede ser necesa-

ria la utilizacidn de un repertorio de técnicas. Numerosos factores



pueden condicionar la utilizacidén de una u otra técnica, como son la
antomia vascular del enfermo, grado de enfermedad vascular oclusivo,
utilizacidon previa de vaso para Shunts, habilidad del personal sani-

tario y urgencias del comienzo de la didlisis.

Fistula externa.-

Como hemos mencionado anteriormente las
canulas de Teflon fueron las primeras utilizadas para la realizacidn
de Shunt A-V exteriores (5). Entre las cualidades del Teflon estaban
su baja trombogenecidad y el hecho de que causaba escaso o nula rea-
ccidén tisular. Sin embargo, la rigidez del material hacia que todos
los movimientos de la porcidn externa de la cinula fueran transmiti-
das al tip, en contacto con el vaso, con traumatismos repetidos de la
intima, lo que en ultima instancia conduce al mal funcionamiento y
fallo del Shunt. Este traumatismo se redujd usando canulas de silastic,
en cuyos extremos se ajustaban los tips de Teflon que se insertaban en
los vasos, arteria y vena del paciente ( 9). Posteriormente se han he-
cho muchas modificaciones de estas canulas, sin embargo las que se
usan hoy dia no difieren mucho de aquellas que comenzaron a usarse

.hace 12 affos. La vida media de estos Shunts es de 7-9 meses aunque en

algunos pacientes pueden durar afios. La vida de la canula depende del




estado de los vasos, del cuidado en su manejo y fundamentalmente

de la habilidad y experiencia del cirujano que inserta las canulas.
3e han usado anticoagulantes orales (10) y drogas que deprimen la
funcidn plaquetaria (11, 12) para prolongar la vida media de la ca-
nula. Desafortunadamente los anticoagulantes incrementan el riesgo
de problemas hemorrdgicos y la dosificacion es siempre de dificil
céntrol. Hay ademas muchas drogas que interfieren con la accidn y

el control de la terapeutica anticoagulante y surgen muchas compli-
caciones del uso simultaneo de tales drogas. De entre las drogas que
afectan la funcidn plaquetaria, la aspirina y el dipiridamol siempre
producen efectos secundarios ( 11), pero la sulfinpirazona se ha
mostrado efectiva en reducir la freéuencia de las coagulaciones

de las canulas, con relativamente escasos efectos secundarios (12).

Infeccidn (13) y trombosis (1h4) son las
complicaciones mas frecuentes asociadas con este tipo.de Shunts.
La mayoria de las infecciones son por estafilococos y pueden ser

fuente de endocarditis bacteriana y de otras infecciones sistemicas.
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El riesgo de trombosis puede ser reducido por
un manejo cuidadoso y evitando excesivos traumatismos en los ex-
tremos de las cdnulas. La vida de la cdnula puede ser prolongada
descoagulando si es necesario con catéter de Fogarty por, personal

experimentado (1h).

Fistula interna.-

Debido a estas complicaciones y a su corta vida
media, los éhunts A-V externos constituyen soluciones transitorias
para enfermos agudos o para enfermos destinados a un programa de
hemodidlisis periddica que no cuentan con otro acceso vascular.

Para estos enfermos se prefiere para su utilizacidn de forma perio-
dica y cronicamente la fistula interna, introducida por Eimino y
Brescia en 1966, por su menor morbilidad y mayor duracidn. Para dia-
lizar a estos enfermos se requiere la utiliiacién de 2 agujas, una
que extrae sangre de la vena arterlélizada mediante una bomba de
sangre y la otra para el retorno. Se ha comenzado a utilizar recien-
temente un dispositivo de aguja dnica para realizar un solo pinchazo
en la fistula (15), con lo que esto significa para el paciente y la
mayor duracidn de la fistula. La mezcla de sangre pre y post-didlisis

es de escasa magnitud (10-15%) para ser clinicamente importante.
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Este nuevo sistema parece ser eficaz aunque todavia no se ha gene-

ralizado su uso.

Las complicaciones de este tipo de fistula
incluyen aneurismas, trombosis (16) e infecci6n. Aneurismas y trom-
bosis generalmente se asocian con inf;ccién o traumas de la fistula
debido a una mala técnica. Ocasionalmente aparecen sintomas de insu-

"'robo

ficiencia de riego arterial en la mano, por un sindrome del
de la radial" (17) o por una inadecuada circulacidn colateral de-
bido a una enfermedad vascular preexistente, particularmente en
didbeticos. La infeccidén es mucho menos comin que con las cdnulas
(13) pero cuando ocurre el riesgo de endocarditis bacieriana es
importante (18). Otra complicacién de este tipo de fistulas, sobre

todo si tienen un flujo elevado es la insuficiencia cardiaca por

sobrecarga hemodinamica.

Un nimero significativo de pacientes en hemo-
disdlisis, tiene tal grado de afectacidon de la vasculatura de las
extremidades, que es necesario emplear otro sistema de acceso vascu-
Tar. El Shunt femoral (Thomas) (19) es una alternativa Gtil para
algunos de estos pacientes. Consiste en un Shunt de silastic de
gran diametro que se inserta en los vasos femorales. Inicialmente

adquirieron mala reputacidn por las serias infecciones que acarrea-
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ban. Este riesgo ha sido eliminado por la modificacion de la canula.

El tracto subcutaneo es obliterado, cubriendo la cdnula con dacron
que ocasiona una reaccidn fibrosa a su alrededor. El Shunt femoral
de Thomas, tiene la ventaja de conseguir flujos ‘sanguineos eleva-

dos, con menor riesgo de coagulacidn.

‘Fistulas intérnas con injertos autologos o hétérologos.-

Existen todavia varias alternativas datiles
para la realizacidn de fistulas de di3lisis. Incluyen al uso de
injerto de safena (20), injerto de carotida de buey(21), o el cre-
cimiento de un nuevo vaso para la fistula que se forma alrededor

de un mandril de silastic implantado en el antebrazo (22).

Existe una variedad de materiales utiles
para usarse como injertos para construccidn de una fistula A-V.

(Tabla (31).
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- TABLA I-1.-

MATERIALES PARA LA REALIZACION DE FISTULA A-V.-

.I.- BIOLOGICOS.-
1) Vena safena autogena
2) Vena safena homologa
a) Cadaver
b) Donantes vivos
3) Vena umbilical modificada
" h) Injerto arterial autologo (cadaver)

5) Arteria carotida de buey modificada.

I1.- SINTETICOS.-
1) Dacron
2) Teflon (politetrafluoretilene expendido- PTFE)
a) Impra

b) Goro-tex



-12-

El heteroinjerto bovino (23) ha sido usado amplia-
mente para la construccidn de fistulas y la experiencia ha sido
enteramente satisfactoria. La localizacidn ideal para la coloca-
cidn de este injerto es el antebrazo, asi el injerto procedente de
la mufieca se situa paralelo a una vena en la fosa a antecubital en
linea recta o formando una curva. Mas frecuentemente al injerto,
en forma de asa, parte de la arterial radial § arterial de la fosa
antecubital y se curva por debajo de dicha fosa o en 1/3 inferior
del brazo. Tambien se usan injertos rectos o curvados en parte su-
perior del brazo, pero tiene mucho mas riesgo de complicaciones

isquémicas.

En el muslo, se han usado injertos rectos o en
asa procedentes de la arteria femoral distal o arteria poplitea
hasta la vena safena, pero no son recomendables por el gran riesgo
de infeccidn en esta localizacién. Estos Injertos, convenientemente
superficializados y colocados en posicidn subcutanea son-relativa-
mente faciles de pinchar y al retirar las agujas se consigue buena
hemostasia con una incidencia relativamente baja de hematomas peri-

injerto.
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Complicaciones de estas fistulas A-V con injerto.-

La trombosis es una complicacidn frecuente
y aproximadamente la mitad de estas trombosis se deben a poco flujo
en el retorno venoso. En la unidn injerto-vena se produce una hiper-
plasia de la intima que protruye dentro de la luz poniendo un obsta-
culo del flqjo sanguineo.y produciendo eventualmente trombosis
total del injerto. La trombectomia y angioplastia del area estenotica
con sutura de un nuevo injerto a un cabo venoso de mayor calibre,

puede restaurar la permeabilidad de la luz.

El injerto bovino queda cubierto por una
seudo-iqtima, salvo en los extremos, donde la intima del vaso cercano
crece recubriendo parciaimente al injerto. Los injertos de Teflon
(PTFE) sin embargo, quedan recubiertos internamente por endotelio y
la hiperplasia de 1a intima qﬁe ocurre con los injertos bovinos no
tiene Jugar (24). Si esta observacidn se confirma con experiencias
futuras el clasico injerto bovino standard puede ser sustituido con

.el tiempo por el PTFE en la constitucion de fistulas A-V.

Otra complicacidn son los hematomas periin-
jerto, que secundariamente infectados forman abscesos. Estos suelen
resolverse con drenaje localizado del absceso y antibioterapia siste-

mica, siendo en algunos casos necesario el reemplazamiento de una por-
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ci6én del injerto por un nuevo segmento introducido en un nuevo
tunel, para prevenir la ruptura del injerto infectado. En el 75%
de los casos este reemplazamiento se lleva a cabo con exito reali-

zandose bajo proteccidn antibidtica.

La hipertensidn sistémica y/o problemas de re-
torno venoso puede causar tendencia a la formacidn de aneurismas.
El reemplazamiento segmentario y la correccidn simultanea de la di-

ficultad de retorno venoso pueden prevenir 1a ruptura del aneurisma.

Otro tipo de complicaciones son las [squémicas
causadas por un excesivo flujo sanguineo en el Shunt, y mas rara-
mente por la existencia de un flujo retrogado en la arteria “distal
dirigido hacia la fistula. En ocasiones es necesario suturas y cie-

rre de la fistula, por la isquemia severa que tiene lugar.

En resumen, podemos decir que lta fistula A-V
interna, ‘cuando e; posible, es el mejor sistema para el acceso vas-
cular. La técnica de acceso venoso percutaneo. (Shaldon) es excelen-
te para la utilizacidn de forma temporal y ocasionalmente hasta con-
t;r con un acceso vascular definitivo. En casos seleccionados la
fistula A~V con injerto ha resultado efiéaz; De los diversos materia-
les empleados como injerto el heteroinjerto bovino y el PTFE han

sido los que han dado mejores resultados.
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PRINCIPIOS FISICO-QUIMICOS DE LA DIALISIS

Se denomina didlisis a la difusién de los solutos a
traves de una membrana porosa colocada entre dos soluciones. En tér-
minos clinicos es la eliminacién de los productos de desecho de la
sangre, filtrada a traves de una membrana semipermeable. La didlisis
puede llevar a cabo algunas de las funciones de los rifiones natura-
les. Puede eliminar los detritus metabolicos y el agua, asi como
mantener el equilibrio bioquimico suficiente para retornar el pacien-

te a unas condiciones cercanas a la normalidad.

Sin embargo el rifidn tiene otras funciones que no
quedan suplidas con la didlisis, como la funcidn endocrina, cuyo de-
ficit tiene importantes repercusiones clinicas y bioqufm{cas. Con el
incremento de la supervivencia de enfermos en hemodidlisis se ha
visto, que mientras algunos trastornos derivados de la uremia son
aliviados o reducida su severidad, otros progresan a pesar de trata-

miento y se pueden desarrollar nuevos trastornos como consecuencia

de la misma terapeutica.
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El QIalizador actua fuera del cuerpo del paciente
para elimina? Yos productos de desecho de la sangre. La sangre es
extrafda del paciente, pasa por el dializador introducido en un liqui-
do de dijlisis y es devuelto nuevamente al enfermo uﬁ; vez descargada

de detritus y exceso de .agua.
Consideraremos tres aspectos fundamentales dentro de

tos principios fisico-quimicos en que se basa la dislisis: difusién,

osmosis y ultrafiltracidn,

1.~ Gradiéente de ¢oncentracidon: difusidn.-

La particulas en suspensidn en una solucidn tiegen
un movimiento constante 1lamado movimiento browniano y tienden a una
distribucidn uniforme por todo el volumen. La velocidad de expansidn
depender3 de la concentracidén, tamafio y.cargas eléctricas de estas
patticulas. Se denomina concentracidn a la cantidad de soluto por

unidad de volumen contenido en una solucidn.

El liquido de didlisis esta libre de determinadas
moldculas que estan contenidas en la sangre del uFfemico a una determi-
nada concentracidén. Existe asi un gradiente de concentracidn entre

los2 compartimentos: liquido de didlisis y sangre, que estan separados
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por la, membrana semipermeable. Por consiguiente las moleculas con-
tenidas en la sangre son capaces dé atravesar la membrana y tienden
a distribuirse por el liquido de didlisis hasta que se igualan las
concentraciones a ambos lados de la membrana. Este movimiento de
moleculas desde el area de mayor concentracidén a la de menor a
traves de una membrana semipermeable se conoce con el nombre de di-

fusidn.

2.- Osmosis.-

Las moleculas de agua son extremadamente
pequefias y pasan facilmente a traves de los poros de la membrana de
didlisis. En dos soluciones separa&as por una membrana semipermeable
a distinta concentracidon de solutos se desarrolla un gradiente dife-
rencial de concentraciones con la subsiguiente difusién de particulas
de soluto (didlisis) hacia la de menor concentracidn y una absorcidn
del solvente (osmosis) hacia la de mas concentracidén. En la practica
la osmosis es la base para la eliminacién del exceso de agua durante
la didlisis. Existen dos métodos para arrastrar el agua que consisten
en: afdadir una sustancia osmoticaﬁente activa (glucosa) en el liquido

de didlisis o por ultrafiltracién.
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Se han utilizado diversas sustanclas (glucosa, sor-
bitol) para aumentar la osmolaridad del liquido de didlisis. De esta
forma se establece un gradiente de concentracidn cuyo resultados se-

ra un neto movimiento del agua desde la sangre con menor osmolaridad

al liquido de dialisis, com mayor osmolaridad.

3.- Ultrafiltracidn. -

La ultrafiltracidn a traves de la membrana de didlisis
se bas$ en el principio de la diferencia de presiones. Al aplicar
presidn a un liquido separado de otro por una membrana semipermeable
se producird un neto movimeinto de agua y solutos desde la zona de
mayor presién a la de menor. Si a este compartimento de menor presidn
le aplicamos una fuerza de succidn o bresidn negativa, conseguiremos
que la diferencia de presiones entre los dos compartlmenfos (gradien-
te de presionesf sea mayor y en consecuencia, el movimiento de agua
y solutos sea tambien mayor ( Fig.1-2 ). En la practica, el gradien-
te de presidn se conoce como presidn transmembrana (PTM). Egto se
define como la suma de dos fuerzas que inciden sobre la membrana des-
de los dos compartimentos del dializador. En el compartimento por
donde circula la sangre tenemos una presidn positiva, debido a que

para hacer pasar un flujo de liquido a traves de un tubo u otro con-
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ducto Ao rigido, la presién aplicada a este liquido al principio del
tubo debe ser mayor que la presidn del final. Si el liquido de
didlisis esta a preéién atmosferica, la PTM serd igual a la presidn
positiva causada por la sangre al circular por el dializador. En
caso de aplicar bresién en el compartimento del liquido de didlisis,
serfa una presidn negativa, es decir, se crearia un vacio en el com-
partimento, a fin de potenciar un arrastre de agua por aspiracidn

a traves de la membrana. En este caso la PTM seria mayor que en el
caso anterior ya que seria la suma de esta presidn negativa mis la

presidn positiva ejercida por la sangre al pasar por el dializador.

La ultrafiitracion es mucho mas efectiva
que la 6smosis para la eliminacion del exceso de agua. La diferencia
de presion en el dializador puede ser ajustada para eliminar varia-

blemente la cantidad de agua necesaria.



/Presién transmembrana
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FIG. 1-2.-
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Membrana de dijlisis.-

La didlisis implica el uso de una delgada
membrana semipermeable que separa la sangre del liquido de di3li-
sis ( Fig.1-3). Entre los principales factores determinantes de
ta funcign de una membrana semipermeable estan el tamafio de sus

poros y el espesor de la misma (32).

Los poros de la membrana de celofan inicial-
mente utilizada en la di§lisis tienen un didmetro de 50 A.. Este
didmetro es 10 veces sﬁperior al del i6n Na y 6 veces superior al
de la creatinina. En cuanto a las proteinas o virus mds pequefios
esta memb}ana es Imperm;able pues su méaida es alrededor de 200 A.
Otro factor importante respecto a la eficacia de una membrana de_
didlisis es su espesor. Cuanto menor sea el espesor de la membrana
con m#s facilidad se producird la difusién a traves de ella y exis-
tiran menor probabilidades de oclusidn de algunos de sus poros. El
espesor de la membrana de celofan es de 30 micras. Tratandola de
forma e;pecial‘se ha conseguido un espesor menor, entre 11 y. 19
micras,kque la confieren mayor efectividad y cuyo nombre en Cupro-

phan.
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Recientes investigaciones han dado paso a otro
género de membranas no celuldsicas de tipo sintético. De ellas la
m3s experimentada hasta la fecha es la de poliacrilonitrilo (PAN)
cuya permeabilidad al agua es 10 veces superior a la de Cuprophan
(33). Estas permeabilidadeé se refieren a electrolitos y sustan-
cias de Pm bajo (urea, creatinina, drico) a cuya retencién se ha
concedido mucha importancia en la patogenia del sindrome urémico.
Sin embargo no se ha conseguido correlacionar ninguno de los sin-
tomas clinicos ni trastornos bioquimicos de la IRC con los ni{eles
de ninguna de-estas sustancias aisladamente. En cuanto a moleculas
de Pm mediano y alto la permeabilidad de los dializadores es extre-
madamente bajo. Un rifion enfermo con un filtrado de 2 mi/m. puede
aclarar estas sustancias mejor que cualquiera de los dializadores

citados.

Este hecho tiene implicaciones clinicas y patogeni-
cas, ya que a la retencidn de algunas sustancias no exactamente co-
nocidas, de peso molecular mediaro, se ha atribuido toda una serie

de trastornos fundamentalmente neurologicos que ocurren en la uremia.



-24-

EQUIPOS UTILIZADOS EN HEMODIALISIS

Los elementos necesarios para efectuar una hemo-

didlisis son bisicamente:

- Dializador
- Liquido de didlisis
~ Sistemas que conducen la sangre desde el enfermo hasta
el dializador y de ésta la devuelven al enfermo
., ~ Bomba de sangre
- Sistema de control de la circulacién extracorporea y
de la circulacidn y almaceneamiento o produccién del

liquido de di3lisis.

Dializador.-

Es aquella parte del riién en 1a que se encuen-
tra 1a membrana de didlisis y a traves de la cual se producen los
intercambios entre la sangre y el liquido de didlisis. Se pueden di-
vidir en 3 grandes grupos de acuerdo con la geometria que adopta la

membrana didlitica.
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Dializadores de bobina.-

Son aquellos en que la membrana de didlisis tiene
forma de tubo y esta sujeto a un malla plastica enrrollada sobre un

cilindro. ( Fig. I-h).

Dializadores de placas.-

La membrana tiene forma de laminas rectangulares,
-que en grupos- de dos,limitan el espacio por donde circula la sangre.
Cada grupo de dos laminas esta sujeto por dos placas plasticas rigi-
das, por entre las cuales y la membrana circula el liquido dializan-

te ( Fig. 1-5),

Uializadoreﬁ capilares o de fibra hueca.-

La membrana tiene forma de tubos muy finos, que
en nimero de 7000, forman una hoz. Esta hoz de fibras esta dispuesto
dentro de una caja plastica, de tal manera que el liquido de didlisis
bafa los tubos por su superficie externa, mientras la sangre circula

por el interior de los mismos. ( Fig. 1-6 ).
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( Dializadores de placas

FIG. 1-5.-
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Existen diferentes pardmetros a estudiar en los
dializadores a fin de definir sus niveles de eficacia, tanto desde
el punto de vista de depuracidn, como de conservacidén del estado

hemodinamico y general del paciente.

Superficie efectiva de didlisis.-

Es la extension de membrana que tiene contacto
con la sangre, de un lado y con el liquido de didlisis de otro;
es decir aquella que permite que se produzcan lés intercambios de
solutos, propios de la didlisis. Los dializadores mis utilizados
son de 1 y 1.5 mz, segun la superficie corporal del paciente. Se
ha comentado la posibilidad (34, 35, 36) de reducir horas de dii-
lisis a base de incrementar la superficie, con lo que se conseguird
una mayor efectividad del dializador. Sobre este tema existe cierta
polémica, ya que si bien es cierto que con este sistema existe una
mayor velocidad de traspaso ae solutos, tambien se considera que pue-
den existir sustancias dificiles de dializar y que en sesiones cor-
tas podrian no ser eliminadas en la medida necesaria. Asimismo hay
que considerar la velocidad de extraccidn del liquido, que al ser

realizada en menor tiempo puede ser peor tolerada.
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Podér de depuracién (aclaramiento).-

La capacidad de depuracidn de un dializador nos
dard 1a medida bisica de la eficacia de este. Este poder de depura-
cién estard en funcidn del gradiente de concentracidn de sustancias
de desecho y de la velocidad de flujo de la sangre por el interior
del dializador. Otros factores que intervienen de forma fundamen-
tal son el tipo de membrana y la superficie de intercambio que

esta posea.

Capacidad del compartimento sanguineo,-

Es la cantidad total de sangre que hay dentro
del dializador. Es deseable que este volumen extracorporea sea lo
mis reducido posible, y que la mayor parte de sangre que circula
por el dializador tenga cﬁntacto con la membrana dialitica. Para
ello es necesario que el caudal de sangre discurra en forma de fina

pelicula.
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Poder de ultrafiltracidn.-

La extraccidn fundamental de agua del pa-
ciente se efectuard mediante el fenomeno de uttrafiltracidn
(Fig.!-2). La cantidad de agua que pasard a traves de la membra-
na de un dializador es directamente proporcional al coeficiente
de velocidad de ultrafiltracidn del dialigador y a la*presfén
transmembrana que se aplique (Fig.1-2). El coeficiente de ;elo-
cidad de ubltrafiltracién de un dializador vendr3d determinado por
dos caracteristicas de su membrana ( Diafetro del poro, espesor,
superficie), y por tanto, ser§ constante para cada modelo de dia-
lizador. Cuando decimos que el coeficiente de veloci&ad de ultra-
filtracidn de un dializador es 2, indicamos qué por cada mmHg de
diferencia de presidon entre los dos compartimentos se extraeran
de la sangre 2 ml. de agua en | hora. Para una PTM dada cuanto

mayor sea este coeficiente mayor serd la ultrafiltracion producida.



_32-

Resistencia de flujo sanguineo.-

. Debido a su estructura interior, todos los
dializadores ofrecen resistencia al paso de la sangre, unos, en
mayor medida que otros. Una baja resistencia al paso de la sangre
hace que la presidn sanguinea en el dializador sea asimismo baja,
con lo que la ultrafiltracién minima que este ofrece, es tambien
pequeiia. Por el céntrario, un dializador con alta resistencia al
paso de sangre, tendr3 una capacidad de ultrafiltracién minima
m3s elevada. Las necesidades del paciente en cada caso nos indica-

ran el uso de uno v otro dializador.

Resto sanguineo.-

En cada sesidn de hemodidlisis existe una

perdida hematica que se puede producir por varias causas:

- Perdida de sangre al conectar y desconectar el corto-

circuito (Shunt) & fistula.

- Perdida de sangre por boslble rupturas del dializador.

- Volumen residual de sangre que.hermanece en el dializa-

dor y las lineas despues de cada dialisis.
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De todas estas causas, la mas importante es lo
que corresponde al resto sanguineo que en cada didlisis queda en
el dializador. Los demas factores pueden reducirse o prevenirse
pero esta perdida obligada y periodica de sangre ha sido objeto

de especial atencidn.

Se han considerado dos factores principales res-~
ponsables de esta retencidn de sangre en los dializadores. Uno
de ellos es la estructura del dializador. Cuanto mas complejo es
este, mis tortuoso es el recorrido que debe hacer la sangre y mas

dificultades existen en recuperarla.

Un‘segundo factor es la formacidon de trombos en
las membranas de didlisis. Existen varios factores que influyen
en la formacidn de trombos. Se ha considerado que los cambios en
la situacidn hemodlnamfca del paciente durante la didlisis, in-
fluye con la formacién de aquellos. De otra parte la naturaleza
trombopenica de'las membranas de didlisis se ha demostrado respon-
sable de una buena parte de este fenomeno. La configuracion de la
superficie de 1a membrana es tambien de suma importancia. Cuanto
mis irregylary tortuosa es esta superficie mayor sera su capaci-

dad trombopenica.
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HEMOF ILTRACION Y HEMOPERFUSION

Durante los ultimos afios se han puesto a
prueba para su utilizacidn Llfnica dos nuevas técnicas para el
“tratamiento del enfermo urémico; la hemofiltraci?n y la hemopér-
fusidn directa. De esta forma se propone evitar los efectos co-
laterales del tratamiento didlitico clasico, mediante la reali-

-zacién por separado de los dos principios fisicos de la didli-

sis convencional: didlisis y ultrafiltracion.

La realizacidn sequencial de la ultrafiltracion
y la dialisis es una modificacidn practica de los procedimientos
di3liticos existentes en la actualidad y que puede ser realizado

por los equipos de dialisis convencionales.

La ultrafiltracidn a traves de una membrana
semipermeable, artificial, sin dialisis simultanea, mediante la
aplicacidn de una presién negativa fué utilizada inicialmente
por Alwall en 1949 (25) en conejos y posteriormente por Skeggs
en 1952 (26) en perros edematosos. Posteriormente se observd,

utilizandolo en la clinica humana, que la ultrafiltracién sin
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didlisis simultanea era mejor tolerada existiendo menor cafda
de la tensidn arterial.  Una de las explicaciones que se han pro-
puesto para explicar este fenomeno es que con la ultrafiltracién
sin dialisis se minimizan, si no se evitan, los cambios en Ia
osmolaridad sanguinea que tiene lugar con la didlisis y que al

parecer interfieren con la regulacién de la tensién arterial.

Cuando la didlisis preceda a la ultrafil-
tracidon la caida de la tensién arterial y el aumento de la frecuen-
cia del pulso e§ semejante a la que ocurre en la dialisis‘post-
ultrafiltracién. La ultrafiltracidn despues de la didlisis causa
una mayor caida en la T.A. y un enlentecimiento del pulso que hace
sea peor tolerada que si la ultrafiltracidn precede a la didlisis.
Es posible que el efecto de la didlisis pueda persistir durante la |
ultrafiltracidn y que el organismo no pueda compensar la hipovo-
lemia con una vasoconstriccibn suficiente. De esta forma se puede

afirmar que en el tratamiento sequencial la ultrafiltracién debe

preceder a la didlisis para la obtencién de un efecto Sptimo (27).

Hay que especificar que la realizacidn
sequencial de la ultrafiltracidn y didlisis es un metodo que debe
usarse solo en pacientes muy seleccionados o en situaciones espe-

ciales. En pacientes con fracaso renal agudo y severa sobrecarga
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liquida con inestabilidad cardiovascular, esta tecnica puede ser
salvadora. En uremia crénica debe ser reservada para pacientes que

hacen hipotensiones severas cuando son ultrafiltrados durante la

dislisis convencional, o en aquellos pacientes que ganén peso en
exceso en los periodos interdialiticos. En pacientes seniles con
enfermedad cardiovascular e insuficiencia miocardica e;te trata-
miento sequencial es mejor tolerado. En pacientes no urémicos
puede ser realizadps en aquellas sobrecargas liquidos severos re-
sistentes al tratamiento diurético, en insuficiencia cardiaca
congestiva y edema pulmonar, cirrosis hepitica con ascitis, nefro-
patia diabética con sindrome nefrdtico, se pueden exfraer de 2-8

litros de agua en periodos de tiempo relativamente breves.

La hemofiltracidn es un método de trata-
miento enteramente nuevo del erifermo urémico. La aplicacidn de
este método de reemplazamiento de la funcidn renal se ha desarro-
Y1ado solo recieﬁtemeﬁte, ya que requiere la utilizacion de mem-
branas sinteticas con una apropiada permeabilidad y capacidad de
retencidn de solutos. Consiste en el paso de sangre a traves de
una membrana de una gran permeabilidad de modo que es capaz de

extraer moleculas de Pm pequefio y grande con igual facilidad y

al mismo ritmo. De esta forma se realiza "limpieza' de la sangre
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del urémico sin utilizar liquido de dialisis. La hemofiltracidn
se ha sugerido como una alternativa a la didlisis convencional,
ya que es el método que mas se asemeja al funcionamiento de la

membrana glomerular (28).

La hemofiltracidén se ha mostrado mis
eficaz para control de hipertensidn resistente al tratamiento,
para control de la hiperlibidemia y para una mayor mejoria de
la neuropatia p;riférica relacionandose esto ultimo con un ma-

yor aclaramiento de las moléculas medianas.

En algunos pacientes, se ha observado
des;enso delPTH inmunoreactiva haciendose un balance de calcio,
ligeramente positivo y negativo de fosfato. Se han encontrado
cantidades significativas de PTH en el ultrafiltrado pero no se

sabe si corresponde a hormona intacta o a fragmentos

(29). Tampoco se ha detectado 25 OH D en el ultrafiltrado.

En resumen, podemos decir que una de
las ventajas mis importantes de la hemodiltracidn es el mejor con
trol de la hipertensidn y una mejor tolerancia a la ultrafiltra-
cidn. Tambien se consigue un mejor control del fosfato plasmatico,

sin que pueda esto explicarse por un aumento de las eliminaciones.
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Se han sefialado en la hemofiltracidn perdidas
proteicas de hasta 20-30 gr/6 horas (30) y asi como perdidas
de somatomedin B necesario para el crecimiento, lo cual limita
su uso en nifos ( 31).

Los resultados clinicos obtenidos con este
nuevo cuadro de tratamiénto son muy brometedores: pero toda-
via es 'un procedimiento terapeutico experimental y el nimero
de pacientes ;ratados es relativamente pequefio. Es necesario
una aplicacidn clinica m3s extensa, asi como mejoras tecnicas
que nos permitan un buen control de la ultrafiltracidon y el -

reemplazamiento liquido, para delinear el papel exacto de este

método en el tratamiento y manejo del enfermo con insuficiencia

renal terminal,
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COMPLICACIONES DEL ENFERMO EN DIALISIS

Las consecuencias de la insuficiencia renal
se reflejan en Gl1timo término en cadadrgano y sistema del enfermo.
La severidad y nafura!eza de estas consecuencias ha experimentado
un cambio profundo con el advenimiento de la terapeutica didliti-
ca reali;ada de forma crénica. Los sintomas mis floridos de la
uremia se ven ahora con menor frecuencia ya que los pacientes son
diagnosticados precozmente y comienzan a dializarse antes de que
estos aparezcan. Sin embargo ciertas anomalias que no eran frecuen-
tes (osteodistrofia, Polineuritis) en la era predidlisis, aparecen
ahora, ya que l; vid; de los pacientes se prolonga con la didlisis.
Asi, nuevos sintomas, no vistos previamente en el estado uremico

han sido identificados ahora en pacientes en hemodialisis periddica.

Clasificaremos las complicaciones del enfer-

mo dializado en tres grandes grupos:

1) Complicaciones que mejoran con la dialisis.

2) Complicaciones que progresan o persisten a pesar de la tera-

peutica didlitica.

3) Complicaciones que aparecen en el curso de la terapeutica

didlitica.
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1) Complicaciones que mejoran con la dialisis.-

Entre estas se cuentan los trastornos del

equilibrio hidro-electrolitico y del balance acido-base, tras-

tornos neurologicos, dermatologicos y gastrointestinales (Tabla 1-2).

3

En este grupo incluimos tambien los trastornos
cardiovasculares que resultan de un balance hidrosalino anomalo,
como hipertensidn arterial ( que se controla solo con dialisis
en el 75-80% de los casos) e insuficiencia cardiaca en ausencia
de enfermedad miocardica subyacente y atribuida a sobreca}ga hi-
drosalina exclusivamente. El edema de pulmén que aparece en esta
situacién puede ser explicado tambien por sobrecarga de volumen
unicamente. Asi, la existencia de el Ilamado “pulmén urémico"
por aumento de la permeabilidad capilar pulmonar de causa uremica,
se ha puesto en entredicho y no se acepta de forma taxativa en el

momento actual (37).
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TABLA 1.-2

Complicaciones uremicas que mejoran con la didlisis

1) TRASTORNOS DEL EQUILIBRIO HIDRO-ELECTROLITICO Y ACIDO-BASE:

Retencidn de agua y sal.- Hiponatremia.- Hiperpotasemia.-
- Hipocalcemia.- Hiperfosfatemia.- Hipermagnesemia.~

Acidosis ‘Hetabolica.

2) TRASTORMOS NEUROLOG|COS:

Céntrales.- Insomnio, céfalea, irritabilidad neuro-muscular,

somnolencia, convulsiones, coma.

Periféricos.- Sindrome de la 'piernas inquietas', parestesia,

pardlisis, calambres, miocionias.

3) TRASTORNOS DERMATOLOG|COS:

Palidez, pigmentacidn, prurito, equimosis, excoriaciones,

depositos dérmicos de calcio.



4) TRASTORNOS GASTROINTESTINALES:

Anorexia, n3useas, vémitos, gastroenteritis, hemorragia

gastrointestinal, ulcus péptico.

5) TRASTORNOS HEMATOLOGICOS:

Diatesis hemorragica (defecto plaquetario).

6) TRASTORNOS CARDIOVASCULARES:

Hipertensidon volumen dependiente, insuficiencia cardiaca,

pericarditis, "pulmdn urémico'.
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2) Trastornos que persisten o progresan a pesar del tratamiento

didlitico.-

Existen un gran nimero de sintomas que apa-
recen con la progresidn de la insuficiencia renal y que no mejoran

o incluso empeoran con la instauracidn de la didlisis.

En este grupo incluiremos la hipertensi&n
refractaria a didlisis y ultrafiltracion, la pericarditis, ateroes-
clerosis, hipertrigliceridemia e hiperlipoproteinemia, anomalias
tiroideas, infertilidad y disfuncion sexual, osteodistrofia renal

y polineuritis.

Tanto la pericarditis como la polineuritis
bueden ser incluidas en los dos grupos. La abaricién de sintomas de
neurobatla periferica y/o pericarditis es signo de uremia muy evo-
lucionada ;‘ind!cacidn de [niciar la terapeutica dialitica para
evitar su progresidn. Sin embargo, por causas no bien conocidas,
estas complicaciones pueden aparecer en enfermos ya en hemodidlisis
Yy abarentemente bien dializados, consideranddse entonces su apari-

cidn como signo de didlisis inadecuada.
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3) Complicaciones que aparecen en el curso de la terapeutica

dialitica.-

Entre estas se cuentan la ascitis re-
fractaria, la hepatitis, hiperesplenismo y la demencia en dia-
lisis. . .

Las complicaciones cardiovasculares
son la principal causa de muerte del enfermo en didlisis (38).
Como hemos 'vis'to previamente, la dialisis es capaz de controlar
algunas de estas combllcaciones, como hipertensién volumen-depen-
dientes, algunas formas de ﬁericarditls e insuficiencia cardiaca
ﬁor sobrecarga hidrosalina. Sin embargo, existen otras compiica-
ciones que no se previenen con la terapeutica dialitica como son
las complicaciones ateroescleroticas ( infarto de miocardio, en-
fermedad coronaria), hipertensidn resistente a depleccién de vo-

lumen y la miocardiopatia congestiva urémica.

El objeto de la presente Tesis es
estudiar con ecocardiograffa y otros metodos no invasivos (elec-
trocardiograma, fonocardiograma, Rx. de térax, pulso carotideo)

el corazdn del sujeto en didlisis con el proposito de valorar su

anatomfa y funcién y conocer mejor la fisiobatologfa de las com-
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plicaciones cardiacas. Con este estudio pretendemos tambien sacar
implicaciones terapeuticas y profilacticas de estas complicaciones

que mencionaremos en capitulos posteriores.
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MATERIAL

El material de esta Tesis consta de 60 en-
fermos con insuficiencia renal terminal en hemodialisis periodica,
siendo 39 varones y 21 hembras. La edad media es de 38 afios con
edades comprendidas entre 17 y 61 afios. El tiempo medio de estan-
cia en dialisis es de 2.5 afios con un minimo de 1 afio y un maxi-
mo de 5 afflos. El esquema de dialisis consiste-en 15 horas semana-
les (5 horas 3 veces por semana). El dializador empleado es de
placas Gambro-Lundia de 1 m2 de superficie y 11.5 de grosor. En
5 enfermos se utilizd un RP 6 HP de 1 m2 de superficie y 30 de
grosor, por la presencia de polineuropatia severa y en uno de ellos
por porfiria cutanea: El motivo fue el mayor aclaramiento de mole-
culas medianas de este tipo de dializador con respecto al prfmero

(Tabla 11-1).

La etiologia de la insuficiencia renal de

estos enfermos viene expresada en la Tabla 11-2,
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TABLA [1-1

MATERIAL. -
ad
A.- 60 enfermos 39 & Edades: 17-61 ailos

media; 38 afos.

B.- Tiémpo en programa de hemodialisis:
1 a § afos

valor medio 2.5 afos

C.- Esquema de dialisis, 15 horas semanales

(5 horas 3 veces por semana)

D.- Tipo de dializador:

1) Gambro Lundia Plate

Membrana: Cuprophan

Grosor de l1a membrana: 11.5 p

Superficie de la membrana: 1 mz )

Coeficiente de ultrafiltracidn: 6.5 kg/H - TMP = 100 mmHg
1 kg/H - TMP = 200 mmHg

Capacidad: 82 ml - TMP = 100 mmHg

129 m) - TMP = 200 mmHg
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2) RP_6 HP
Membrana: RP AN 69 o base de capolimero de acrilonitrilo.
Superficie: 1.03 m2 -
Coeficiente de ultrafiltracién: 20 ml/h/mmHg
Capacidad: 170 ml{ 20) - TMP = 70 mmHg

Grosor de la membrana: 30u

Aclaramiento:
Para un flujo de 200 ml/m y una ultrafiltracién de 600 ml/h:
Urea = 153 ml/m
Creatinina= 130 ml/m
Vit.B12= 60 ml/m

Iinulina= 35 ml/m
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TABLA 11-2

'ETIOLOGIA DE LA INSUFICIENCIA RENAL DE LOS ENFERMOS ESTUDIADOS.-

Erfermedad renal ) n°casos %
Glomerulonefritis ‘ 19 31.6%
Etiologia no filiada a2 20 3
- Rifones poliquisticos ' 9’ 15 %
Nefroangfoesclérosis . 7 11.6%
Nefropatia intersticial . 4 _ 6.6%
P}clonefrifis v 2 3.3%
‘Nefropatia por analgesicos 2 3.3%
Rifiones hipogeneticos. . 1 ; 1.63
Nefropatia hereditaria (Alpor;) 1 1.62
ﬁefropatia diabetica 1 1.6%
Nefrocalcinosis ' 1 1.6%
Tuberculosis Eenal_ A 1 1.6%

Incidencia de hipertensidn arterial . 26 43.3%



A todos los enfermos se les realizan
mediciones periodicas (mensuales) de los siguientes parametros
bioquimicos:
creatinina, urea, trigliceridos, colesterol, hematocrito,
calcio, fosforo, potasio, bicarbonato, transferrina, acido

.

urico, proteinas totales, y fosfatasa alcalina.

En las figuras {i1-1, 11-2, 11-3 vienen
expresados los valores medios de estos parametros durante los

dos afios (1978-1979) que dura el estudio de estos enfermos.
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METODOS

Los 60 enfermos que constituyen esta Tesis
han sido sometidos a dos tipos de procederes, cuya descripcion

constituyen los metodos.

1.- Metodos Nefrologicos.- '

Los metodos nefrologicos son esencialmente medidas terapeuti-
cas, es decir la hemodialisis periodica. Su desarrollio histo-
rico, tipos, pautas y complicaciones han sido revisados en

otra seccidn.

2.- Metodos Cardiologicos.-

Los cardiologlcos son metodos diagnosticos y son utilizados
para valorar y cuantificar los efectos de la hemodialisis perio-

dica sobre el corazon.

Todos los pacientes de esta Tesis fueron
sometidos a los siguientes metodos diagnosticos en diferentes oca-

siones:
- Estudio Ecocardiografico (Modo M)

- Pulso carotideo
- Electrocardiograma
- Radiografia simple (PA) y Lat. de torax

- Medicidn de la Tensién arterial (esfingomanometro)



-55-

Descripcién del Metodo Cardiologico.-

Los 60 enfermos fueron sometidos a estudio
basal ‘con los 5 metodos diagnosticos arriba mencionados. El estu-
dio basal se hizd en todos los pacientes inmedistamente de fina-

lizada la sesién de hemodialisis.

Ello es importante ya que la depleccidn de vo-
lumen que produce la hemodialisis ( de 0.5 a 3 kg) puede, como
veremos en otra secidn de la Tesis, alterar los volumenes cardia-
cos. Al realizar los estudios ecocardiograficos en las mismas
condiciones en todos los pacientes, se minimizan las variaciones ?

y por ello se hacen mas fidedignas las comparaciones.

Estudio E¢ocardiografico.-

Se efectua con el paciente en decubito supino,
con leve inclinacidn de 30-452. En algunos casos se requerid la
colocacidn del paciente en decubito lateral izdo (302) para delimi-
tar con mas claridad el septo interventricular (39, 40).

El transductor se colocd en el 32, 42, § 52
espacio intercostal izdo cercano al esterndn, segun los métodos

clasicos de la exploracidn ecocardiografica. Solo en muy contados
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casos ante la imposibilidad de obtener un trazado ecocardiografico
con la técnica mencionada, se recurrid a colocar el transductor

en el area subxifoidea (39, 40).

Los mandos del ecocardiografo que controlan
el "gain'', "Reject', ''Dapth compensation' y "damping'' fueron

ajustados correctamente para obtener una imagen adecuada (40).

El haz de ultrasonido fue orientado en la
posicidn 2 ( Fig. 11-4) que es 1a ideal y universalmente aceptada,

para valorar la anatomia y funcidn ventricular izda. (39, 40).

De los registros mencionados se obtuvieron

las siguientes medidas:
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Fig. 1.-4.- Diagréma de los cortes anatomicos que resultan de
las diferentes posiciones del trasductor.

E.C.G.= Electrocardiograma.

V.D.= Ventriculo derecho.

V.1.= Ventriculo izquierdo.

V.M.= Valvuia mitral.

A.l.= Auricula izquierda.

Ao.,= Aorta

Sp= Septo interventricular.

MPP= Musculo papilar posterior.

PPVi= Pared posterior ventriculo izquierdo.
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A) Diametros ventriculares izquierdos.-

1.~ Diametro diastolico.- (en cm.)
Tomando 1a diastola como la distancia m3xima entre el eco
endocardico del septo interventritular y el eco endocardi-
co de la pared ventricular izquierda en el momento de ins-

cribirse 1a onda R del ECG. (Fig. I1-5).

2.- Diametro sistol{co.- (en cm.)
Tomando el diametro sistolico en el momento de miximo acer-
camiento entre los ecos endocardicos del septo interventri-

cular y 'de la pared posterior del ventriculo izdo. (Fig. I1<5).

B) Grosores del septo [nterventricular y pared libre del ventriculo

izquierdo. -

1.~ Grosor de la pared libre del ventriculo izquierdo ( en cm.)
(Fig. 11-5).
Medida en diastole (coincidiendo con la inscripcidn de la
onda R).

. Medida en sistole. En el punto de maximo grosor.

2.- Grosor del septo interventricular {en cm.) (Fig. I1-5).

Tanto en sistole como en diastole.

3.- Relacidn Grosor septal / Grosor de pared posterior

(en diastole).



Fig. 11-5.~ Medidas ecocardiograficas de los grosores y didmetros

del

D.V.

G.V.

D.S.

D.d.

ventriculo izquierdo.

I.= Diametro del! ventriculo izquierdo.

I.= Grosor del ventriculo izquierdo.

= Diametro sistolico del ventriculo izquierdo.

= Diametro diastolico del ventriculo izquierdo.



-60- .

C) Anallisis ecocardiografico para detectar la presencia de derra-

me pericardico.-

La presencia y cuantificacion de derrame pericardico se hiz

segun la tecnica ecocardlografica cldsica (h1).

D) Registro del pulso carotideo.~
En el se midid el perlodo eyectivo, tomando desde el pie de
ascenso del pulso hasta la incisura dicrota (expresado en sg

(Fig. 11-6).

Con todas estas medidas obtenidas de
los trazados ecocardiograficos se aplicaron una serie de formu-
las para obtener los siguientes parametros anatomicos y funcio-

nales del ventriculo fzquierdo.

1.~ Présencla 6 ausencia dé Hipertrofia ventricular izquierda.-

)

E) grosor normal del septo interventricular y pared libre del

ventriculo lzquierdo es:
0.6 - 1.1 cm ( valor medio 0.9) (39)
Se considera que existe hipertrofia con valores mayores de

1.1 em.

\
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- _Fig. 11-6.= Periodo eyectivo (P.E.)
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I1.- Valoracidn del tipo de hipertrofia : simetrica & asimetrica.-

En las hipertrofias simetricas el grado de engrosamiento sep-
tal es igual al de la pared libre del ventriculo fzquierdo.
En las hipertrofias asimetricas, el septo interventricular
se engruesa mas que la pared ventricular.

Grosor septal

Hipertrofia simetrica : S < 1.3 (42)
Grosor ventricular

: Grosor septal
Hipertrofia asimetrica:" > 1.3 (42)

Grosor ventricular

111.- Valoracién del grado de dilatacién ventricular.-

1.- Diametros ventriculares izquierdos:

Valores normales: 3.7 - 5.5 cm (39)

2.- Volumenes ventriculares izquierdos.
Se calculan con arreglo a la formula de Teichholz y col. (43).
4 3
Volumen: ————— x D
2.4+ 0
D : Diametro ventricular (bien sistolico o dlastolico)

expresado en cm.

242"
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1V.- Presencia o ausencia de derrame pericardico.-

Se valord la cuantia del derrame en grados |, I, 111, IV S

taponamiento segun la tecnica clasica (41).

V.- Valoracidn de la funcién cardiaca.-~

Para ello se utilizaron las siguientes formulas:
1) Fraccién de eyeccidn (expresado en 2)

Volumen diastolico - Volumen sistolico
F.E.: x 100 (39)
Volumen diastolico

F.E. <,50% indica disminucién de 1a funcidn ventricular.

2) Velocidad de acortamiento circunferencial de la fibra muscular

(Vcf) expresado en cir/seg. Se considera anormal < 0.82 cir/seg.

Diametro diastolico - Diametro sistolico
Vef= (45)

Diametro diastolico x Periodo eyectivo
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V1.~ Masa ventricular.- (en gramos)

Se calculd con arreglo a la formula : (h6)

Masalen gr) = 0.77 x 107> (DdVI+GdvI+cdsp)> - (dav1) + 2.4
DAVl = Diametro diastolico del ventriculo izquierdo.

GdVi = Grosor diastolico del ventriculo izquierdo.

Gdsp = Grosor diastolico del septo.

Se considerd una masa aumentada cuando era mayor de 200 gr.

VIl.- Indice de Stress parietal dél ventriculo izquierdo.-

Mediante la formula: (47, 48)

P xD
indice de Stress = ——————— en unidades arbritarias.
¢
P = Presidn sistolica ventricular, asumiendola igual a la TA
sistolica del paciente { en mm de Hg)

D = Diametro ventricular sistolico ( en mm de Hg)

G = Grosor sistolico del ventriculo izquierdo ( en mm de Hg).

VIl 8.~ Relacidén masa/volumen medida por el cociente D/2G. Los valores.

normales son 2.98+0.06 (321).
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VIl1t.- Calculo ecocardiografico del volumen minuto.-~

Se calculo con arreglo a la formula:
Vm = VE x Fc = (vd - Vs) Fc
VE = Volumep de eyeccidn
Vd = Volumen diastolico
Vs = Volumen sistolico

Fc = Frecuencia cardiaca.

IX.~- Resistencias vasculares sistemicas.-

Existen varias formulas para el calculo incruento (ecocardiogra-
fico) de las resistencias vasculares sistemicas. Nosotros hemos
utilizado la siguiente formula modificada de Stefadouros y col.

(11, 12).
80

Resistencias perifericas= 0.865 ( TAm x ) + 216 (49, 50)

5) Vm

(dinas/seg/cm
TAm = Tensidn arterial media

Vm = Volumen minuto

TS + (TD x 2)
M —
3

TS = Tensidn arterial sistolica

TD = Tensidn arterial diastollica

Se consideran como valores normales de las Resistencias peri-

fericas 1209% 69 dinas/seg/cm-s.
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RESULTADOS

1.- Estudio ecocardiografico.-

Con arreglo a los parametros obtenidos del estudio
ecocardiografico, ya referidos previamente, hemos dividio a nues-

tros enfermos en 5 grupos.

Grupo 1.- Hormales.- (Fig. 111-A)

Compuesto por 9 enfermos (17.6%) con un corazon normal desde el
punto de vista écocardiografito. Las edades oscilaban entre 17 y 51

afios con una edad media de 35 afios, 5 varones y U hembras. El dia-

metro diastolico del! ventriculo izquierdo ( DdVI) es de 4.74 0.64

cm.; el grosor diastolico del ventriculo izquierdo (GdV!) es de
0.98+0.10; la relacidon diametro/doble dél grosor (D/2G) es de
2.4040.27; la fraccién defefeccién (FE) es de 58.8%10.4%; el volu-
men minuto (Vm) es de 4.48+1.68 1/m; las resistencias perifericas
(RP) son de 2.003%869.5 dinas/seg x mn-s.; ta velocidad de acorta-
miento de la fibra musﬁular (Vcf) es de 1.27¢0.42; la relacidn:
grosor del septo/ grosor de la pared libre del ventriculo izquierdo
(septo/VI) es de 0.96+0.17. De los 9 enfermos 2 eran hipertensos

y 7 no 1o eran. ( Tabla 111-1).
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Fig. 111=A.- Patrén ecocardiografico del corazdn normal.

%
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Grupo I}.- Dilatados.- (Fig. 111-8)

Consta de 12 enfermos (19.6%) con dilatacién ventricular. Segin el

grado dé dicha dilatacidn se realizan dos subgrupos :

A) Dilatacién leve.- Consta de 8 enfermos, & varones y & hembras,
de edades comprendidas entre 17 y 48 aiios,
con una edad media de 35 afos. El DdVI osci-
laba entre 5.7 y 6 cm. con un valor medio de
5.8£0.1;el GdVI es de 1.0420.16; el D/2G es
de 2.85*0.40; la FE es de 56.&19.52; el Vm
es de 6.95t1.44 1/m; las RP son de 1206*181
dinas/seg x mn‘S; la relacidn septo/Vi es de
0.90+0.21; la Vcf es de 1.18:0.2. De los 8
enfermos de este grupo hay 1 hipertenso siendo

el resto normotensos. (Tabla 111-2).

B) Di]afacién severa.-Consta Ye 5 enfermos; 4 varones y 1 hembra,
de edades comprendidas entre los 18 y 564aﬁos,
.con una edad media de 37 afos. €1 DAVl es de
7.3+0.7 cm; el GdVI es de 1.02+3.13 cm; el 0/2G
es de 3.69+1.05; la FE es de 56.2+6.9%; el Vm
es de 11.72t2.79; las RP son 818296 dinas/sg x mn's;
ia relacidn sebto/Vl es de 0.77%0.22; la Vcf es
de 1.01+0.19. En este grupo ninguno era hiper-

tenso (Tabla 111-2).
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Fig. 111-8.- 'Patrén ecocardiografico del corazén dilatado.




-70_

En este grupo hay 2 enfermos (3% del total) del
subgruéo B ( JLG y PJLR). con FE y vcf disminuidas. Hay un tercer
enfermo del subgrupo A(BGB) tambien con funcién ventricular depri-
mida, pero que no lo consideramos como miocardiopatia congestiva
uremica por tratarse de un enfermo diabetico ya que esta enferme-

dad facilita y predispone a la insuficiencia cardiaca.
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GRUPQ [I1.~

A) Hipertroficos.- (Fig. 111-C)

- Consta de 18 enfermos de edades comprendidas entre 13 y 42 afios
con una edad media de 31 aflos. Hay 11 varones y 7 hembras. El DdVI
es de 5.0740.63 cm; la Vcf es de 1.29¢0.49; el GdVI es de 1.29:0.10
cm; el D/2G es de 1.96:+8.25; la FE es de 59t10%; el Vm es dg
5.64+2.26 1/m; las RP son de 1865+905.4 dinas/sg x mn-5; la rela-
cidn septo/V! es de 0.99£0.33. En este grupo hay 11 hipertensos y

7 normotensos. (Tabla 111-3).

B) Hipertrofia asimetrica del septo.- (Fig. !11-C)

Consta de 9 enfermos (17.6%) con hipertrofia asimetrica ventricular
definida por una relacidn septo/VI mayor de 1.3. De los 9 enfermos
hay 7 varones y 2 hembras, de edades comprendidas entre 20 y 61
aflos, con una edad media de 43 afos. El DdV! es de 4.81%0.99 cm;

el GDV! de 0.960.16 cm; el D/2G es de 2.5420.67; la FE es de
56.2248.77%; el Vm es de 5.69%*3.33 1/m; las RP son de 203711166
dinas/sg x mn-s; la relacidn septo/Vl es de 1.55%0.24; la Vcf es

de 1.3610.69. En este grupo hay 6 hipertensos y 3 normotensos

(Tabla Hii-4).



Fig. 111-C.- Patron ecocardiografico del corazén con hipertrofia

ventricular simetrica.

Fig.- 111-C.~ Patrén ecocardiografico del corazdn con hipertrofia

ventricular asimetrica o hipertrofia asimetrica del septo.
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Grupo V.- Pericardicos.- (Fig. 111-0)

Consta de 11 enfermos (11.7%) con presencia de derrame pericar-
dico. Hay 6 varones y 5 hembras, de edades comprendidas entre 18
y 59 afios con una edad media de bl afios. E1 DdVI es de 5.55:0.93;
el GdVk es de 1.09+0.15 cm; el D/2G es de 2.54*0.45; 1a FE es

de 61.87+8.69%; el Vm es de 7.1123.13 1/m; las Rp son de
13792542.8 dinas/sg x mn-s; la relacién septo/Vl es de 1.07;0.19;
1a Vcf es de 1.42%0.61. En este grupo hay 2 enfermos hipeﬁtensos

y 9 normotensos (Tablalll-5).




o

pericardico.

Fig.= 111-D.-
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Patron ecocardiografico del corazdn con derrame
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I1.- Estudio funcional comparativo entre los diferentes grupos.-

‘Se comparan indices de funcidn ventricular
y de la situacidn hemodinamica en los diferentes grupos descri-
tos. Se excluye de este estudio los enfermos del grupo 3-8 , con
hipertrofia asimetrica del septo, ya que la aparicion de este
tipo de hipertrofia en enfermos en dialisis, constituye un ha-
11azgo cuya significacidn patogenica se comentara en una seccidn

aparte.

Los valores medios de los volumenes diasto-
licos y sistolicos quedan expresados en las Fig. I1l1-1 y |11-2
respectivamente. Como era de esperar, los valores mas elevados
corresponden al grupo de enfermos con corazén dilatado, con una
diferencia estadisticamente significativa ( p <0.001) con respec-
to al resto de los grupos. Los enfermos con corazdn normal, hi-
pertrofico y pericardico presentan valores muy similares sin di-

ferencia estadisticamente significativa entre ninguno de ellos.

Los diametros diastolicos quedan expresados
en la Fig. 111-3. El valor medio mas elevado corresponde, como
en el caso anterior, a los enfermos del grupo 22 con corazén di-
latado, con diferencia estadisticamente significativa ( p <0.001)
con respecto a los de corazén normal, Grupo 12, y corazdn hiper-

trofico, Grupo 3%~ A .
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FIG. 11122 .- valores medios y relacidn comparativa de los volumenes sis~
tolicos de los 4 g.rupos: normales (M), dilatados (D),
hipertroficos (H) y pericardicos (P).

NS (No signiffcativa).
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El grosor diastolico del ventriculo izquierdo
( Fig. 111-b) estd mas elevado en los enfermos del gruo 32 con
corazén hipertrofico, con diferencia estadisticamente significati-
va { px0.001) con respecto a los enfermos del grupo 2! con cora-

zon dilatado.

La velocidad de acortamiento de 13 fibra mus-
cular (Vcf) presenta los valores mds bajos en los enfernos del gru-
po 22 con corazén dilatado (Fig. 111-5). Si se comparan los enfer-
mos con dilatacién leve (grupo 22 A), dilatacién severa ( grupo 22 B),
con el resto de los enfermos como grupo (R), se observauna diferen-
cia significativa ( p<0.002) entre los enfermos con dﬂataciép seve-
ray el resto ( Fig. 111-5). La Vcf del grupo con dilaticidn leve
(grupo 2% A) es superior a la del grupo con dilatacién ievera (grupo

22 B), pero sin que la diferencia sea estadisticamente iignificativa.

El Stress de la pared libre del entriculo
izquierdo es mds elevada, como era de esberar, en los erfermos con
corazon dilatado. Si se comparan, como en el caso anteror los en-
fermos con dilatacidn leve (. Gru")o 22 A), dilatacion sewera ( Grupo
22 'B) y el resto (R), se observa una diferencia estadisticamente
significativa ( p ¢<0.005) entre los enfermos con dilataddn severa

( grupo 22 B) y el resto ( R) ( Fig. 111-6).
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E! volumen minuto ( Vm) presenta su valor mis eleva-
do en el grupo de los dilatados ( Grupo 22 ), con una diferencia
- significativa con respecto al grupo normal ( p<0.601) y al grupo

hipertrofico ( p<0.005) ( Fig. 111-7).

Las resistencias perifericas presentan sus valores
m3s elevados en los corazones normales e hipertroficos, con diferen-
cia estadisticamente significativa entre cada uno de ellos y los

corazones dilatados del grupo 22 ( Fig. 111-8).

La masa miocardica presenta unos valores medios
muy similares en los 4 grupos, sin diferencia significativa entre

ninguno de ellos. ( Fig. 11§-9).

En la Fig. 11-9 se exéresa tambien la relacidn
D/26. (relacién entre el g?a&o de hipertrofia y grado de dilatacién).
El cociente mas elevado ( grado de dilatacidn superior al grado de
hipertrofia) se da en el grupo de enfermos con corazén dilatado con
una difergnc&a significativa con respecto al grupo hipertroficoy

normal ( p<0.001).

En la Fig. 111-10 se expresa la relacidn entre

la Vef y el volumen diastolico del ventriculo izquierdo. la Vcf
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va disminuyendo a medida que el volumen diastolico va aumentando
segiin una relacién de regresidn lineal { y=17.095 - 0.0048x). Se
observa que los enfermos con dilatacidn ventricular, tanto leve
como severa, presentan los valores mas bajos de Vef y a la vez

los mis elevados de volumen diastolico.

Se estudia igualmente la relacidn entre
el trabajo cardiaco y el volumen diastolico '( Fig. 1H1-11). La
relacidn que resulta se expresa por una curva parabolica simple,
similar a la curva de Starling, { y= 0.6222x +236436x-8461.92).
En la parte ascendente de esta curva se encuentran los enfermos
con corazon normal e hipertrofico, mientras que en los de corazén
dilatado estan en la parte ascendente alta, cﬁspide o parte des-

cendente de la curva ( Fig. 11i-11),
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{11.- Estudio bioquimico.-

A continuacidn expresamos los resultados
del estudio comparativo de los parametros bioquimicos des-
critos previamente en el Material! ( Hematocrito, creatiqina,
urea, trigliceridos, colesterol, cakcio, fosforo, potasio
plasmatico, bicarbonato plasmitico, transferrina, 3cido dri-
co, proteinas totales y fosfatasa alcalina) entre los 4 gru-

pos descritos previamente.

En 1a Fig. 111-12 se expresan los valores
de calcio y fosforo; en la Fig. 11]1-13 los de potasio y hema-
~to;rito; en la Fig. l11-14 los de colesterol y trigliceridos;
en la Fig. I11-15 la transferrina y Proteinas totales; en la
Fig. 111-16 el 3cido Grico y el bicarbonato y en la Fig. (1i-17

la urea y la creatinina.

Como vemos no existe ninguna diferencia en
los valores medios de estos parametros bioguimicos entre los
b QTUAOS de enfermos en que hemos clasificaco a nuestra pobla-
cidn en didlisis. Asi todos los enfermos presentan unas alte-
raciones bioquimicas similares y tipicas de su situacidn de

insuficiencia renal terminal a pesar de posser unos patrones
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anatomofuncionales cardiacos diferentes. Esto hace poco pro-

bable que sea el sustrato bioquimico el determinante princi-

pal del diferente comportamiento del corazdn en estos en-

fermos.
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Estudio electrocardiografico.-

Se realizan electrocardiogramas periodicos, una vez
al mes, a todos nuestros enfermos antes o despues de la dialisis in-
distintamente. Se revisan todos los ECG efectuados a cada uno de los
pacientes durante los dos afios que dura el estudio (1978-1979). Estu-
diamos los siguientes parametros electrocardiograficos: frecuencia
cardiaca, posicion del eje electrico del corazdn, segmento QT, ritmo,
presencia de trastornos del ritmo, signos de isquemia miocardica y
hipertrofia ventricular izquierda utitizando el parametro SVI+RV6

35 mm como unico criterio de hipertrofia.

La frecuencia cardiaca oscila en todos los enfermos

entre 55 y 90 latidos por minuto.

La duracidn del segmento QT esta comprendida entre
0.35 y 0.45 segundos. -
El eje electrico del corazdn esta comprendido

entre -102 y 902.
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Todos los enfermos estaban en ritmo sinusal, salvo un enfer-
mo del grupo ! con corazdn normal (JMB) que presentaba bloqueo A-V com-

pleto congenito.

Como trastornos de la conduccidn existia ademas, bloqueo A-V

L
de | grado en un enfermo del grupo 11l A con hipertrofia ventricular iz-
quierda(HV!); hemibloqueo anterior de rama izquierda en dos enfermos del

grupo IV con pericarditis.

Presentaban HVI 19 enfermos. De estos, 8 pertenecian al

Grupo Il A con HVI ecocardiograficamente: 4 enfermos pertenecian al Gru-
po 111 B con hipertrofia asimetrica del septo interventricular; 4 enfer-
mos eran del grupo Il con corazdn dilatado ( 3 con dilatacién leve y 1

con dilatacién severa), y 3 enfermos pertenecian al grupo | con corazén

normal.

Estos resultados demuestran ausencia de correlacidn entre
la presencia de HVI por el electrocardiograma y por ecocardiograma. Se pone
asi mismo de manifiesto la poca utilidad del electrocardiograma para la
deteccidn del HVI en los enfermos en hemodialisis periodica. Esta ausencia
de correlaccidn pudiera estar relacionada con los cambios electrocardiogra-

ficos que ocurren durante la dialisfs y que se comentaran a continuacidn.
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Habia 4 enfermos con signos de isquemia miocardica,
(descenso del ST y/o cambios de la onda T). De estos 1 pertenecia al
grupo It con dilatacidn severa y los otros 3 al grupo t!1 A con hiper-
trofia ventricular izquierda. Vemos como tampoco existe correlacidn
entre la presencia de isquemia miocardica y dilatacién cardiaca con

funcidn ventricular deprimida como cabria esperar.

Cambios electrocardiograficos con la dialisis.-

La dialisis conlleva los siguientes cambios electro-
cardiograficos: aumgnto de voltajes (con aumento del‘indice SVI RV6),
incremento de la frecuencia cardiaca, y prolongacidn del segmento QT.

Se interpreta este hallazgo como una consecuencia de la ultrafiltracidn
realizada con la dialisis. En efecto, la depleccidn del volumen circu-
lante y la disminucidn del tamafio del corazdn, produce un aumento de vol-
tajes tal y como esta referido en la literatura(322). Esta variacién
electrocardiografica con la ultrafilitracion puede explicar 1a discrepan-
cia entre 1a aparicion de HVI en el ECG y el FCO encontrada por noso-

tros.
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De los 19 enfermos referidos con HVI en el ECG, solo
8 de ellos la presentan tambien en el ECO. Asi existen 11 enfermos
con HVI en el ECG y no en el ECO. Estos 11 casos podrian correspon-
der a electrocardiogramas realizados post-dialisfs tras ultrafiltra-
cidn, por lo que presentarian falsos signos de HVI que no se detecta-
ron en el ECO. Es un hecho referido en la literatura (323) la mayor
sensibilidad del ECO para detectar hipertrofia ventricular con respec-
to al ECG. Sin embargo en lo; enfermos que nos ocupan este hecho pue&e
variar ya que esta matizado por las frecuentes y a menudo importantes

cambios de volumen circulante que sufren estos. enfermos.
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INTRODUCC ION. -

A lo largo de los iltimos 10 afios es cada vez
mds notorio que los enfermos en programa de hemodidlisis periddi-
cas mueran por causas cardiovasculares con una incidencia mayor

que el resto de la poblacidon de edad semejante.

Por otro lado, actualmente se esta admitiendo
en programa de hemodi8lisis a pacientes con diabetes, hipertensidn
arterial severa y otras enfermedades cardiologicas 1o cual dificul-
ta el dnalisis de los posiblés factores que cqntribuyen al desarro
1lo de ''dafio cardiovascular'' al que se ve sometido e! enfermo con

insuficiencia renal terminal.

Diversos estudios demuestran la gran incidencia
de complicaciones cardiovasculares de los pacientes en didlisis
(51, 52). Si se comparan con la incidencia de enfermedad coronaria
del estudio de Framinghan (53), se observa que los pacientes jove-
nes en hemodidlisis crdnica tienen una mortalidad dos veces y media
mayor que los enfermos hipertensos sin insuficiencia renal (S4).
Los mismos resultados se obtienen comparando los estudios de centros
Europeos (51). De las 12.000 muertes ocurridas en pacientes en pro
gramas de hemodi3lisis (durante 1976) el 58% se debieron a causas
cardiovasculares. De ellos la mitad fueron por insuficiencia cardia
ca hipertensiva, paro cardiaco, y "‘otras causas de insuficiencia

cardiaca' sin especificar (51).
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Lindner y col. ( 52) observan que la incidencia
de complicaciones cardiovasculares se incrementa con la prolonga-
cibén de la estancia en didlisis, slendo maxima a los I afios de

iniciada 1a misma.

Aunque es evidente que existen ciertas alteracio-
nes del metabolismo lipidico en estos enférmos, no hay una rela-
cién direct; entre estas alteraciones y la‘presencia y/o acelera-
cidén de la ateroesclerosis. En un reciente estudio de Burke y col.
(69) ﬁarece demostrarse que los pacientes que antes de entrar en
didlisis no presentan diabetes, hipertension arterial severa u
o&ras enferﬁedades cardioldgicas, tienen una baja incidencia ulte-
rior de complicaciones ateroescleroticas. En efecto, ninguno de los
2k muertes referidas por Burke y col. (69)fueron debidas a causas

. cardiovasculares, teniendo en cuenta ademas que 7 de ellas ocurrie

ron despues de mas de 5 afos de estancia en didlisis.

Por el contrario, en la casuistica de Lindner
(52), 8 de las 10 muertes ocurridas despues de 5 afios de hemodis)

sis, se debieron a procesos coronarios.
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Vemos pues que la incidencia y complicaciones
de los procesos cardiovasculares en las poblaciones en programa
de hemodidiisis es un tema polémico y que ello se basa en la igno-
rancia sobre los factores que realmente producen enfermedad cardio

vascular en estos pacientes.

Por estas razones, suncitamente apuntadas, es por
lo que es necesario un estudio minucioso de la anatomfa y funcién
cardiaca de los pacientes con insuficiencia renal en dislisis. ldeal
mente estos estudios deben de comenzar antes de la entrada en dia-
lisis y realizarse de forma periodica durante la terapeutica diall

tica.

En la actualidad el método mds fiel para la valo
racidn de la funcidn cardiaca es el estudio hemodinamico y angio " -
grafico, y este tipo de estudios se han realizado en determinadas
ocasiones a estos pacientes (55). Sin embargo hay dos razones fundi

mentales para oponerse a realizarlos de forma rutinaria.

1) En primer lugar es un método diagnostico cruento e invasivo y
por tanto no puede utilizarse indiscriminadamente. Ademas los
pacientes en hemodidlisis precisan mantener sus venas y arterias

en buen estado ya que la prictica de la didlisis depende de la
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existencia de un acceso vascular adecuado. La realizacidn
repetida de cateterismos cardiacos puede producir lesiones
traumaticas en las venas femorales y dificultar su utiliza-
cidn como acceso vascular para la didlisis segiin la técnica

de Shaldon.

2) El paciente en hemodislisis sufre frecuentes y a veces impor-
tantes variaciones en su capital hidrosalino, con la consi-
guiente variacion hemodindmica. Por ello un estudio hemodina-
mico en estos pacientes tiene poca transcendencia, porque
solo refleja lo que ocurre en la funcién cardiaca en un momen-

to dado.

Por estos razonamientos es por lo que los mé
. todos incruentos o no invasivos son los mas adecuados para valorar

. la funcidn cardiaca en los pacientes en didlisis.

. Actualmente existen diversos métodos no inva-
sivos capaces de valorar la funcién cardiaca (Tabla IV-1). La eco-
cardiografia en Modo-M (utilizado en esta Tesis) es sin duda un

método flable y universalmente reconocido para tal fin.
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La ecocardiografia tiene 5 ventajas sobre los

demas métodos no invasivos:

1)

2)

3)

4)

5)

Es barato.

Es un método diagnostico muy extendido y comiin en cualquier
medio hospitalario y por tanto aplicable a cualquier poblacidn

de didlisis.

Es uno.de los .pocos métodos no invasivos, baratos y unlversales
capaz de juzgar simultaneamente la anatomia y funcidn del cora-
zon. Alguno de los mé@todos expuestos en la Tabla valora solo la
funcidr o solo la anatomfa.

Es un metodo fiel y fiable.

Se puede utilizar tantas veces como sea preciso sin el menor in-

comodo para el paciente.

En el capitulo de Metodos se analizan en deta-

1le las correlaciones ecocardiograficas y hemodinamico-angiografi-

cas, de los diferentes parametros de funcidn ventricular utiliza-

dos en esta Tesis.



TABLA V-1

METODOS NO

.-

V.-
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INVASIVOS PARA VALORAR LA FUNCION VENTRICULAR.-

Intervalos sistolicos ( 64)
Apexcardiograma ( 65)
Ecocardiografia ( Modo-M) (66)
Ecocardiograffa bidimensional (67)

Técnicas isdtopicas (68).
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Basta ahora resaltar que los datos ecocardio-
graficos obtenidos son fiables, reproducibles y aceptados en la
bibliografia médica por lo que las deducciones que aqui se hacen -

son validas.

De todo ello se puede concluir que hoy por hoy
la ecocardiografia es probablemente el método iddneo para estudiar
el corazén de los pacientes en dislisis. Dado el vertiginoso avan-
ce tecnolégico de los métodos diagnosticos en Cardiologia es posi-
ble que ‘en afios venideros otrés métodos (Ecocardiografia bi o tri-
dimensional , tomograffa axial, etc) sustituyan con ventajas a la

ecocardiografia._

Resulta llamativo que los libros clésicos d;
Nefrologfa (56) y en gran parte de las publicaciones (57) la valora
cidn anatomo-funcional del paciente en hemodidlisis se hace de mane
ra parcfal e incompleta. Con frecuencia se hacen referencias a traba
jos que, aunque clisicos en el tema, son antiguos y realizados con
técnicas invasivas, limitadas en su mayoria al analisis del volumen
minuto y resistencias perifericas (58). Otro ejemplo de ello lo cons
tituye el trabajo original de Bailey donde describe en 1967 por vez

primera la miocardiopatia congestiva urémica (70). Sin negar mérito

—a
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a este autor es notable, leyendo su descripcidn, lo impreciso
del cuadro clinico a lo que denomina miocardiopatia urémica y la

carencia de estudios de funcidn cardiica.

Con todo ello queremos ;ubrayar que es
frecuente que en las publicaciones cientificas sobre la valoracidn
cardioldgica de los pacientes en didlisis el tema se analice de
forma incompleta. En general al hablar del ''corazén én hemodiili-
sis'' se hace referencia solo a dos aspectos clinicos del problema:
ta pericarditis urémica y de manera inespecifica la insuficiencia
cardiaca de estos pacientes (57), olvidando otros de indudable

transcendencia clinica.

Cuando a un paciente en hemodiilisis le
sobreviene un cuadro de disnea y ortopnea, es tachado en general
por el nefrélogo como insuficiencia cardiaca en el sentido mis ge

nérico y todo lo mis establece el diagnostico diferencial con el

taponamiento cirdiaco.

Segln los resultados de esta Tesis, y
como se verd en el desarrollo de la discusién, el edema de pulmdn
de estos pacientes tiene dos mecanismos fisiopatologicos distintos

. /
desde el punto de vista cardiologico. En algunos pacientes el cua
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dro clfnico cursa con corazdn dilatado, sin hipertrofia y con
disminucidn de la funcidn de eyeccidn y normo o leve hipoten-

sién, es decir en fallo de bomba clisico (59).

En otros pacientes en hemodidlisis, sobre
todo en los hipertensos, el cuadro de edema pulmonar cursa con
corazdén nada o minimamente dilatado, con gran elevacién de la
tensidn arterial y manteniendo dentro de limites normales los in-
dices de funcidn ventricular (fraccidn de eyeccién y la Vcf).
Ello aunque es sin duda tambien un edema de pulmdn, no estd produ
cido por un fallo de bomba, sino que se trata de un aumento nota-
ble de las resistencias perifericas y del volumen circulante
(sobrecarga hidrosalina) en un corazén con evidente disminucién

de la compliance.

El apreciar estas diferencias fisiopatolo-
gicas no solo tiene interés académico, sino que como veremos puede

tener implicaciones clinicas y terapeuticas.

Segiin los resultados de esta Tesis el cora-
z6n de los 60 pacientes en diilisis estudiados por nosotros puede

adoptar 4 patrones segin el anilisis ecocardiogrifico.
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El 1lamado patrén normal (Tabla 111-1) es un
corazdn con didmetros y grosores ventriculares normales, los in-
dices de funcidn ventrlcul;r estdn dentro de la normalidad (Fig.
111-5) y no existe evidencia dé derrame pericardico. Medido con

1]
métodos, siempre no invasivos e! volumen minuto es de 4.48%1.68

litros por minuto { Fig. 111-7) y las resistencias perifericas

son 2003¥869.5 dinas/sg/cm_s ( Fig. 111-8).

Este grupo de pacientes no son hipertensos
(Tabla 111-1) y desde el punto de vista clinico en ninguno se
presentd nunca episodios agudos de insuficiencia cardiaca ni

otros accidentes cardiologicos.

Segiin nuestros resultados el patrén cardiaco
normal solo se vid en el 17.6% es decir en la mayoria de los en-
fermos en didlisis (82.4%) existe algin tipo de afectacidn cardia

ca.

El patrén que denominamos hipertrifico es el
mis frecuente (33.3%) (Tabla I11-3). Ecocardiograficamente se defi
ne por un engrosamiento de las paredes del ventriculo izquierdo
(septo y pared libre del ventriculo izquierdo 1.1 cm.). Los diéme-
tros ventriculares y los indices de funcidn ventricular son tambien

normales (Tabla 111-3) (Fig. 111-3 y 111-5).
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Como cabrfa esperar la inmensa mayoria de los
sujetos hipertensos de nuestra poblacidn en didlisis presentan
este tipo de corazones. lEs este un corazén urémico o simplemen-
te hipertensivo?. A esta pregunta se le da una elaborada respues

ta en otro apartado de esta Tesis.

Los pacientes en hemodidlisis con hipertensidn
arterial y cprazén hipertrofico presentan un volumen minuto seme
jante al grupo de corazones normales (Fig. 111-7), sin embargo
presentan marcada elevacién de las resistencias peréfericas (Fig.
111-8). Asi este es un pgtrén cardiaco y hemodinamico propio de
1a hipertensién, pero tiene cliertas diferencias con 1a hiperten-

sidn arterial esencial establecida.

Es bien conocido que en la fase inicial o 13-
bil de 1a hipertensidn arterial esencial, existe un volumen minu-
to elevado y resistencias perifericas normales (60, 61). Cuando
la hipertensidon arterial se estabiliza el volumen minuto decae
{normalizandose o disminuyendo en cifras absolutas) y lo que man-
tiene entonces la elevacidn tensional son las résistencias perife

ricas que aumentan considerablemente (60, 61).
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En los pacientes hipertensos en hemodidlisis
hemos encontrado (utilizando técnicas no invasivas) resistencias
periféricas elevadas, asi como tambien aumento del volumen minuto
Este mismo patrén hemodinamico ha sido demostrado por diversos au
tores utilizando el método de Fick ( para la medida del volumen

minuto ) y la toma de la tensidn arterial con cateter intraarterial

(60, 61).

En la hipertensidn arterial establecida es ex-
cepcional encontrar el volumen minuto elevado como ocurré en nues-
tros pacientes hipertensos (hiperténsién arterial tambien estable-
cida). Tal vez este patrén tan pecutiar de volumen minuto alto se
deba a la insuficiencia renal y a la sobrecarga hidrosalina a la

qué se ven sometidos estos pacientes.

Recientemente se ha descrito hipertension arte-
rial establecida con volumen minuto alto y resistencias periféricas
elevadas, es decir un patrdn semejante al que presentan los enfer-
mos hipertensos en didlisis. Pero a diferencia de ellos esa rara
forma hemodindmica de la hipertensidn arterial esencial se da sin

insuficiencia renal.
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En los hipertensos esenciales con volumen minu-
to elevado descritos por Ibrahim (62) se aduce ansiedad, estado
hiperdinamico o estado de hiperestimulacidn simpatica para explicar

la elevacion del volumen minuto.

Indudablemente alguno de estos factores tam-
bien pueden concurrir en los pacientes en didlisis, pero tal vez
en ellos sea la sobrecarga hidrosalina, fistula, anemia, etc. los
principales factores determinantes de esta e[evacién de! volumen

minuto.

El corazdn dilatado se da en el»lé.G% de nues-
tros enfermos en didlisis. Ecocardiograficamente el corazdn aparece
con marcado aumento de los diimetros ventriculares y sus paredes
son de grosor normal ( Fig. 111-3 y [11-4). Los indices de funcidn
ventricular permanecen dentro de los limites normales, sin embargo
‘en los maximamente dilatados la Vcf se encuentra disminuida (3 casos

en esta Tesis).

Seglin queda expuesto en el capitulo de Resulta-
dos los corazones dilatados cursan con volumen minuto elevado, sien
‘do estadisticamente superior a los otros grupos,y resistencias pe-
rifericas normales o levelemente elevadas ( Fig. il11-7 y 111-8) y
curiosamente la hipertensidon arterial no aparece a pesar del terre

no hemodinamicamente abonado para ello.



Sobre las diversas causas que puedan conllevar a
" este patrdn dilatado en el paciente en hemodiilisis se hace un

profundo anilisis en otra seccidn de esta Tesis.

La miocardiopatia urémica descrita por Bailey
(70) se da solo en pacientes que tienen corazén dilatado. Funcio-
nalmente solo existe una diferencia de grado entre los corazones
con dilatacién ventricular marcada con funcién conservada ( como
el 6 % de los pacientes de esta Tesis) y la forma de fracaso con-
gestivo que con el mismo grado de dilatacidn tiene la funcidn
ventricular deprimida.(63). El controvertido tema de la miocardio
patia urémica, sus posibles causas y mecanismos fisiopato{ogicos

son anallzados extensamente en otra seccion de esta Tesis.

El patron pericarditico se da en el 11.7% de los
pacientes estudiados ( Tabla l1!-5). Ecocardiograficamente lo que
caracteriza a estelpatrén es simplemente la presencia de derrame
pericardico, generalmente de grado leve o moderado ( Fig. 111},

Por lo demas el cofazén propiamente dicho es normal. La incidencia
de hipertensidn arterial en este grupo de enfermos con corazdn
""‘pericarditico'' es muy pequefla. Otras patologias pericardicas mas
sever;s como graﬁdes derrames con o sin taponamiento cardiaco, solo

se dieron en el grupo de pacientes que previamente presentaban pa-




-121-

trén pericarditico, no apareciendo nunca en corazones con patrén

normal, hipertrofico o dilatado.

A continuacidn se describen los factores
etiologicos, fisiopatologicos y clinicos de los patrones cardia-
cos descritos y la posible relacion de estos con la uremia.
Tambien se discutird cuql de estos 4 patrones constituye la 1la-
mada miocardiopatia urémica, o cual de ellos est3 mds ligado a

la misma.
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CORAZOM DILATADO

E1 19.6% de los enfermos en dislisis estudia-
dos tienen el corazén dilatado. La cuasa de esta dilatacidn no
siempre estd clara. Tradiciohalmentg se han aceptado una série de
factores que concurren en este tipo de enfermos (sobrecarga hidrOf
salina, fistula A-V, hipertensi6n arterial, anemia, etc) como
determinantes de su dilatacidn cardiaca. Sin embargo, segiin este
razonamiento todos los pac!eﬁtes en didlisis deberian tener el
corazdn dilatado ya que la mayoria de los factores anteriorménte
citados son constantes en estos enfermos. Luego en este 19.6% tienen
que sumarse otros factores que unidos a los anteriores expliquen
el patron ?i!atado.de estos pacientes. Se desconoge si estos facto-
res depresores de la funcidn cardiaca estan o no }elacionados con

la uremia y tambien porque aparecen en unos enfermos y en otros no.

Para analizar los posibles mecanismos de
dilatacidn ventricular en este grupo de pacientes estudiaremos los

siguientes aspectos:
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|.- Fisiopatologia de la sobrecarga de volumen en el animal y en
el hombre.
11.~ Efectos cardiodepresores en el corazon con sobrecarga de vo-

Tumen.

“.1.- FISIOPATOLOGIA DE LA SOBRECARGA DE VOLUMEN EN EL HOMBRE Y EN

EL ANIMAL DE EXPERIMENTACION.-

Las alteraciones fisiologicas y estructdra-
les que tienen lugar en el ventriculo izdo durante la sobrecarga
de volumen cronica se han estudiado en el perro produciendole una
fistula arteriovenosa aorta-cava inferior(71). E1 Shunt izdo-dcha
produce una sobrecarga de volumen en el ventriculo izdo, lo que
produce una dll;tacién progresiva ventricular con moderada hiper-
trofia (15-302 de incremento de peso) en el curso de 4-8 semanas.
A ;ontinuacién las investigaciones se centran en las alteraciones

de tamaiio, funcidn y ultraestructura del ventriculo izdo.

Al cabo de una semana de creacidn de la
fistula se observa un incremento de la presidn telediastolica ven-
tricular izda de 20 mmHg que permanece relativamente constante en
las siguientes 6-10 semanas. El diametro telediastolico ventricular

"izdo Incrementa mas lentamente en un periodo de 4 semanas permane-
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ciendo invariable despues. La relacidn presidn-circunferia

- diastolica ventricular es normal en el periodo inicial tras la

creacién del shunt (725. A las 6 semanas la curva se desplazo a
la derecha aumentando sensiblemente su inclinacién (Fig. IV-1)
lo que traduce disminucién de la compliance ventricular (72). Al

cerrar la fistula, la curva retorna a lo normal, en un proceso

relativamente lento que requiere varias semanas (Fig I1V-1).

En este estudio experimentél la fun-
cidon del miocardio ventricular izdo se determind midiendo la velo-
cidad média de acortamiento de la fibra muscular (VCF) (73, 74).
En los animales sujetos a dilatacidn progresiva e hipertrofia se
estudia la velocidad de acortamiento precoz y tardiamente a la
creacién del shunt. Como 3e ve en la figura 1V-2, no se han obser-
vado diferencfas en los corazones compenSados; permaneciendo ambos

valores invariables y dentro -de los limites normales (75) (Fig. IV-2)5

En un animal (con shunt muy extenso)
que desarrolld insuficiencia cardiaca congestiva severa y muerte

la VCF estaba marcadamente reducida.
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En resumen, estos experimentos no permiten
detectar disminucién de la contractidad miocardica en la mayoria
de los ventriculos dilatados e hipertrofiados estudiados. Estos
resul tados experimentales concuerdan con los obtenidos en nuestros

enfermos con corazén dilatado ya que la mayoria mantienen funcidn

‘ventricular normal (Tabla 111-2).

Es interesante relacionar estos hallazgos
experimentales con ciertas investigaciones realizadas en el hombre.
Sg estudian pacientes con regurgitacidn adrtica severa crdnica 6
semanas antes y 1| afio despues del reemplazamiento valvular (76).
Antes de la operacidn la relacidn presidén circunferencia distoli-
ca ventricular izda estaba desviada hacia la derecha de una forma
similar al animal de experimentacidn. El retorno o no de esta rela-
cién a la normalidad despues de la operacién depende de la altera-
cién o no de 1a contractidad miocirdica preoperatoriamente. De esta
manera la depresidn de la funcidn cardiaca parece asociarse a cam-
bios irreversibles de las propledades diastolicas del ventriculo
izdo y del tamafio del corazon. Por otra parte una relacidn masa
volumen anormal a pesar de un mantenimiento de la contractidad mio-

cardica es también un indice de mal pronostico en estos enfermos.
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Ultraestructura del corazon con sobrecarga del volumen.-

La adaptacidn estructural a la sobrecarga
de volumen crénicas experimentales se ha estudiado analizando la
longitud y distribucidn de los sarcomeros de la pared ventricular del
corazén normal y cronicamente dilatados. En el corazon normal, la
longitud del sarcomero de la pared media del ventriculo izdo incre-
menta de 1.8 a 2.2 micras cuando el volumen ventricular sube de 20
ml a 70 m1 (77, 78). En el corazon cronicamente dilatado el volumen
fue incrementado.posteriormente a 100 ml. pero la presidn media de
llenado es similar, v la longitud media del sarcomero fué 14 misma:
2.2 micras . Asi en estos experimentos no existen evidencia de un
posterior estiramiento de los sarcomeros a pesar de un sustancial
incremento del volumen. Estos estudios indican que el mecanismo de‘

Frank-Starling a nivel de sarcomero no parece jugar papel en esta

adaptacién funcional crénica (77).

Asi, la evolucidn de estas respuestas
adaptativas a sobrecarga de volumen cronica puede caracterizarse
como sigue: precoimente a la creacidn del shunt hay un incremento
de! volumen diastolico ventricular con estiramiento de los sarcomeros
e incremento del volumen sistolico. En las semanas siguientes hay

una dilatacidén e hipertrofia progresiva y al permanecer la longitud
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de los sarcomeros mixima y constante durante este proceso, se
desarrolla un incremento del nimero de sarcomeros en seriey para-
lelo (hipertrofia). El ligero incremento en el grosor ventricular

y la forma globulosa que adopta el ventriculo izdo. tiende a mante-
ner el stress de la pared relativamente constante a pesar de la di-
latacidon. La constancia de la VCF revela que la contractidaﬁ miocar-
dica permanece invariable. Asi, a traves de un cambio en la geome-
‘tria y un incremento en el niimero de sarcomeros el ventriculo izdo
es capaz de aumentar su volumen diastolico permaneciendo normal

el acortamiento del sarcomero.

Los experimentos revisados aqui sugieren

que l1a hipertrofia y la dilatacién''per se'' cuando estan inducidas
por sobrecarga crénica de volumen se acompafian dé un aumento de la
funcidén de bomba del corazon y no necesariamente estan asociados a

una depresidn de la contractilidad miocardica.

La sobrecarga hidrosalina crénica del
urémico como causa de insuficiencia cardiaca no debe aceptarse sin
reservas. Algun'mecanismo diferente que actua en la uremia debe ex-
plicar la dilatacidn cardiaca con depresién de la funcidn miocardica

y la respuesta anormal ante la sobrecarga de volumen.
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Como hemos visto previamente tanto en el
animal de experimentacidn como en el hombre 1a dilatacién cardia-
ca no es sinonimo de fallo funcional ventricular. Uno de los fac-
tores determinantes de la funcidn ventricular del corazon dilatado
es la existencia de un grado de hipertrofia adecuado a la dilata-

cién, de una relacién masa volumen normal.

Existe una estrecha relacién entre el grado
de grosor ventricular medido ecocardiograficamente y 1a duracién
de 1a enfermedad en pacientes con miocardiopatia congestiva. Aquellos
coﬁ mayor hipertrofia presentan mejor prondstico (80, 81). Asi, pa-
rece posible que los pacientes que son capaces de desarrollar un
mayor grado de hipertrofia compensadora tendrdn mayor supervivencia
manteniendo mejor funcidn ventricular que aquellos sin hipertrofia

(79, 82).

Con objeto de estudiar la relaciép masa-
volumen én nuestros enfermos hemos medido el coeficiente D/2G{Diame-
tro/doble del grosor) en todos ellos. En el grﬁpo de corazén dilatado
este cociente esta elevado con respecto a los demas grupos. Esto
significa que la relacidn masa-volumen de estos enfermos es anormal
Y que el pronostico en cuanto a su funcién ventricular es malo. La
diferencia entre su situacion y la miocardiopatia congestiva tipica

es solo de grado.
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.Desconocemos porqué el corazdn de estos en-
fermos no se hipertrofia de forma adecuada, pero esto hace que
esten mas cerca de la insuficiencia cardiaca que el resto. Su ca-
pacidad de reserva ante situaciones de sobrecarga de presién y/o
vélumen es escasa. Esta situacidn queda reflejada en la Fig. 11I-11
en la que se expresa la relacidn trabajo ca?dfaco/volumen didstolico
seqglin una curva parabdlica simple similar a la curva de Starling.
En esta curva los enfermos con corazdn dilatado estan situados en
la clispide y/o porcidn inicial de la parte descendente. Es decir
ante minimas sobrecargas de presidn o volumen pasan a la parte de;-
cendente de la curva, que clinfcamente se corresponde con la insufi-

ciencia cardiaca.
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V1.~ EFECTOS TOXICOS O CARDIODEPRESORES EN EL CORAZON CON SOBRE-

CARGA DE VOLUMEN. -

Un corazon dilatado como consecuencia

de una sobrecarga de volumen puede transformarse en una cardiopa-

tia congestiva si se le suma alguno de los factores tdxicos depre-
sores de la contractidad o inhibidores de la hipertrofia que cita-
remos a continuacidn. Entre estos factores se cuentan la Actinomi-
cina D, la malnutricidn proteico caldrica, el alcohol, algunos me-
tales pesados, factores hormonales y humorales invocados en situa-
ciones clinicas como el parto, purperio, uremia, etc. Analizaremos

aquellos factores que nos parecen de mas trascendencia clinica.

1) Experimentos realizados por Meerson y Rozanova a las ratas con
ligaduras de aorta producen hipertrofia miocardica y sobreviven.
Pero si la hipertrofia se inhibe con la Actinomicina D la mayo-
ria mueren en insuficiencia cardiaca (83). Bing y col. tambien
inhiben la hipertrofia usando dieta hipoproteica (84) con resul-
tados similares. Asi la ausencia de hipertrofia es un factor ad-
verso muy importante en situaciones de stress miocardico de

cualquier causa.
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2) El alcohol se ha reconocido desde hace tiempo como un factor
capaz de broducir fnsuficiencia cardiaca. Actualmente se acepta
que en sujetos con ingesta prolongadas e importantes de alcohol
pueden aparecer insuficiencia caraiaca congestiva severa. Esta
mejora al retirarle el alcohol y reaparece con su reinstauracidn.
Existen series bien documentadas que atestiguan una relacién es-
trecha entre ingesta de alcohol importante y cardiopatia conges-

tiva (85, 86).

En sujetos atcoholicos con dietas deficien
tes, [a falta de tiamina d; lugar a un sindrome de alto volumen mi-
nuto que responde inmediatamente a la tiamina y que es totalmente
diferente del cuadro de miocardiopatia congestiva. Un cuadro car-
‘diaco de beriberi, de bajo volumen minuto, la variedad "seca' ocu-

rre ocasionalmente y puede crear. gran confusidn (87).

3) La deficiencia de cobalto es actualmente otra causa bien docu-
mentada de dafio miocardico y puede dar lugar a un cuadro de car-
diopatia congestiva conocida como miocardiopatia de cobalto por

su caracter especifico.
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4) Factores hormonales y/o humorales.
Como hemos visto previamente ante una situacidn de sobrecarga
de volumen el‘corazén reacciona con dilatacién e hipertrofia
que le permiten mantener su funcfén ventricular ante la sobre-
carga de trabajo. Esta reaccién depende no solo de un estimulo
adecuado, sino tambien de un medio interno y unos factores hor-
monales que permitan que esta adaptacidn se reaiice. Asi, la
presencia de factores hormonales y/o humorales desconocidos
{uremia, embarazo) que depriman‘la contractilidad; o la ausen-
cia de hormonas que ejerzan un papel permisivo en el desarrollo
de hipertrofia adaptativa, contribuyen a desencadenar insuficien-

cia cardiaca en estas situaciones.

Es un hecho conocido el papel permisivo
jugadofpor varias hormonas en la patogenesis de la hipertrofia ven-
‘tricular (88, 89). La hbrmoha de crecimiento, la ;iroxina y las ca-
tecolaminas han sido implicadas en la pafogenesls de la hipertrofia
-que ocurre en la acromegal{a, hipertiroidismo y feocromocitoma
(Tabla 1V-2). Mfenfras en la acromegalia existe evidencia de una ex~
ceslva.hlpertrofia cardiaca; misteriosamente no ha sido posible re-

producirla experimentalmente en animales tras la administracidn
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TABLA 1V-2.- PATOGENESIS DE LA CARDIOMEGALIA DE DIFERENTES TRASTORNOS

ENDOCRINOS. -

1.~ ACROMEGALIA
- Ateroesclerosis acelerada
- Hipertensidn sistemica

-‘LMiocardiopatia7

2.~ FEOCROMOCITOMA
- Efectos heﬁodinamfcos de las catecolaminas
- Disociacidn entre el debito y la demanda de 02 con hipoxia
tisular.

- lEfecto anabolico directo de las catecolaminas?.

3.- HIPERTIROIDISMO
- Efectos hemodinamicos de la hormona tiroidea (taquicar-
dia, éqmento de la contractilidad...)
- Accidn directa de la hormona tiroidea (aumento del consumo
de 02)
- Activacién de K-Ha-ATPasa

- Accidn mltocondrial‘directa.
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.crdénica y repetida de hormona de crecimiento. Sin embargo es bas-
tante facil producir hipertrofia en animales por la inyeccidn repe-
tida de catecolaminas (90, 91). Igualmente la habilidad de la hor~
mona tiroidea para producir hipertrofia experimentalmente esta de-
mostrada. El trabajo de muchos investigadores ha ;firmado que la
tiroxina produce hipertrofia de modestas proporciones en muchas
especies (gato, perro, rata, conejo, etc) (92, 93, 94).

Asi en los trastornos endocrinos que se ca-
ractericen por deficit de estas hormonas, puede existir una }ncaba-

-cidad de crecimiento e hipertrofia muscular adecuada ante situacio-
nes de stress y sobrecarga funcional. Las repercusiones en el fun-
cionalismo cardiaco de esta incapacidad ya se han comentado previa-

mente.

Beznak y col. (95) realizando ligadura adr-
tica en animales hipofislectomliadés sugieren que la presencia de
hormona de crecimiento es neqesari; para conseguir la hipertrofia
ante el estimulo. Sin embargo estudios posteriores en la hipertro-
fia del musculo esqueletico (96) y en la hipertrofia cardiaca (97)
sugieren que el menor grado de hipertrofia que se observa en las
ratas hipofisiectomizadas puede deberse a que el trabajo esqueleti-

co y cardiaco esta disminuido en estos animales. La creencia general
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actualmente es que la hormona de crecimiento, requerida para el
crecimiento muscular normal probablemente no es necesaria para
el crecimiento muscular adaptativo. La situacidn es bastante dife-
rente en lo que se refiere a la hormona tiroidea. Se ha demostrado
bastante convinventemente que el hipotiroidismo altera la respues-

ta hipertrofica adaptativa normal (98).

En cuanto al papel permisivo de las cate-
colaminas se ha sugerido que la accidén hipertrofiante de la harmona
tiroidea esta mediada por ellas. Estudios realizados en el animal
de experimentacién al que se le inyecta 6 hidroxi-dopamina (agente
que destruye selectivamente las terminaciones nerviosas adrenérgi-
cas) han demostrado que esto no es asi. El efecto de la tiroxina
se debe a su ackién directa, no requiriendose unas terminaciones
adrenérgicas miacardicas ‘intactas para el desérrollo de hipertrofia

inducida por hormona tiroidea o hipertensidn.

El embarazo supone una situacidon de sobre-
carga de volumen. Se han realizado estudios ecocardiograficos seria-
dos en embarazadas en las que se demuestra una dilatacidn cardiaca

progresiva a lo largo del mismo (99). Con el parto y al finalizar
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la sobrecarga de liquidos el corazdén adquiere su tamafio normal.

Sin embargo existe un pequeiio porcentaje de mujeres que a la fina-
lizacién del embarazo o puerperio desarrollan una dilatacién progre-
siva ; insuficiencia cardiaca (99). La mayoria de estas mujeres son
multiparas y existe una tendencia a recidivas en los sucesivos emba-
razos. La cardiomegalia persistente es un signo de mal pronostico
(99). La causa de esta cardiopatia post-parto es muy mal conocida.
Es probable que sea multifaptorial. El stress que supone el embara-
zo puede poner de manifiesto cardiopatia subclinica subayacente. la
posibilidad de que la cérdiopatia puerperal’ sea una forma inusualv
de cardiopatia hipertensiva aguda ha sido sugerida por Brockington

(100). Finalmente se han evocado factores humorales y hormonales

desconocidos como causantes de la misma.

CONCLUSION:

Vemos pues qué en nuestros enfermos en
dialisis existe un grupo con corazén dilatado, con relacidn masa-
volumen anormal, que en su mayoria mantienen funcidn de bomba nor-
mal (Fig 111-5). Algo semejante ocurre en otras sobrecargas de vo-
lumen (insuficiencia adrtica, embarazo, insuficiencia mitral). En
la insuficiencia aortica o mitral la funcidn ventricular mejora en

muchos pacientes tras la intervencidn quirurgica. Lo mismo ocurre
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en el corazon del embarazo que vuelve a 1a normalidad tras el
parto.

En los pacientes con Insuficiencia renal
cronica se han descrito igualmente normalizacién del corazén di-

latado tras dialisis (70)..

Sin embargo, algunos pacientes con insuficien-
cia valvular o embarazo no mejoran su funcién tras la cirugia o
el parto. De igual forma, en 1.5 % segun otros autores y en un 1.8
%2 segun nuestra casuistica,algunos pacientes en hemodialisis pre-
sentan un patron de dilatacidn cronicé probablemente irreversible

como prologo de la miocardiopatia congestiva.

La miocardiopatia cbngestiva uremica probable-
mente en su fase inicial es simplemente un corazon dilatado con fun-
cién normal. Por causas desconocidas se suman algunos factores, de-
presbres de la contractilidad y se transforma en miocardiopatia con-

gestiva.
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MIOCARD |OPAT IA CONGESTIVA UREMICA Y SU RELACION. CON OTRAS MIOCAR-

DIOPATIAS CONGESTIVAS SECUNDARIAS.-

Definicién de miocardiopatia congestiva y su ¢lasificacidon etiologica:

Miocardiopatia congestiva es un termino usado
para describir un sindrome de insuficiencia cardiaca congestiva de
causas multiples. Estudios hemodinamicos y angiocardiograficos reve-
lan un aumento del volumen sistolico y diastolico ventricular con
fraccidn de gyeccién disminuida. La presidn telediastolica de! ven-
triculo izdo esta considerabiementé aumentada y el volumen sistoli-
co sustancialmente reducido, La elevacidn de la presidn telediasto-
lica es un indice de fallo de bomba severo. Es frecuente una modes-
ta hipertensidn pulmonar, como resultado de un aumento de la pre-
sidn auricular izda. Sin embargo, ocasionalmente puede aparecer
una hipertensidn pulmo;ar reactiva severa, Esto tiende a afadir un
componente de dafio y faklo del ventriculo dcho a la miocardiopatéa,

que es preferentemente del ventriculo izdo.
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La morfologia del corazdn es caracteristica
pero inespecifica; el corazdn esta aumentado de tamafio y de peso;
la dilatacidn de las cavidades ventriculares sobre todo la izda
es marcada. La hipertrofia no es marcada si sé mide la pared Qen-
tricular, pero el increﬁento de peso del corazén indica una hiper-

trofia apreciable, quizas enmascarada por la dilatacidn.

' El examen histologico revela fibrosis focal,
con.ligera infiltracién de celulas redondas y necrosis de fibras
musculares, pero no se han descrito ninguna lesidn especifica.
Las valvulas son normales, éxcepto por la ligera dilatacidn del

anillo aprioventricular, o estiramiento de los musculos papilares

debida a la dilatacién muscular.

Los cambios miocardicos al microscopio son
inespecificos y 13 hipertrofia no tiene rasgés especificos tampoco.
Las fibras y nucleos miocardicos estan aumentados de tamafio. Al
microscopio electronico existe un exceso de mitocondrias qﬁe son
siempre anormales, con exceso de pigmento lipofuchina y glucogeno.
Estos cambios representan lesiones inespecificas posiblemente el
resultado de factores multiples, que incluyen insufigiencia car-

diaca prolongada, hipoxia y quizas el exceso de drogas.



-142-

La miocardiopatia congestiva es una entidad
muy heterogena. Puede ser el resultado final de practicamente todas
las causas de dafio miocardico y se caracteriza funcionalmente por
un fallo del corazdn como bomba; Las bases bioquimicas de este fallo

funcional no se conocen.

Existe una larga lista de causas o enfermedades
asociadas a este tipo de cardiopatia (Tabla 1V-3). Se incluyen en-
fermedades infecciosas, metabolicas, tdxicas, colagenosis, agentes
fisicos, etc. En ausencia de una o varias de estas causas debemos
hablar de miocardiopatia idiopatica o primaria. Sin embargo en el
caso de que nos ocupa, la asociacién de una enfermedad sistemica
como es la uremia no nos permite calificar de fdiépatica la miocar-
diopatia de estos enfermos. A continuacidn intentaremos establecer
la relacidn que puede existir entre la aparicién de cardiopatia
congestiva en un porcentaje de nuestros enfermos en dialisis y la
uremia y los factores metabolicos toxicos que puedan tener influen-

cia en su desencadenamiento. .
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TABLA 1v-3

CAUSAS 0 ENFERMEDADES ASOCIADAS A MIOCARDIOPATIA COHGESTIVA.-

1.- INFECCI0SAS
- Viral (Postmiocarditis)

- Bacteriana (Difteria).

2.--METABOL ICAS
- Embarazo o post-parto
- Endocrino (Hipertiroidismo, hipotiroidismo, acromegalia).

- Trastornos familiares (Hemacromotosis, enfermedad de Pompe).

1

Deprivacidn (Beriberi)

- Amiloidosis Primaria

Asociada a - mieloma
- paraproteinas
- fiebre familiar mediterranea
- infecclién crdnica

\

3.+ ASOCIADA A TRASTORNOS NEUROMUSCULARES

- Distrofia musculares

~ Distrofias neuronales.



-1hh-

TABLA IV-3 (Continuacidn)

L, - ASOCIADA A ENFERMEDADES SISTEMICAS:

- Lupus eritematoso diseminado.

- Poliarteritis nodosa.

~ Artritis reumatoide.

- Dermatomiositis y polimiositis.
- Esclerodermia.

- Sarcoidosis.

5.- ToxIcos:

- Metales pesados (antimonio, arsenio, cobre).

Alcohol.
- Fenotireginos y antidepresivos triciclicos.

- Anestesicos (Cicloproprano, halotona, cloroformo).

6.- FENOMENOS SENSIBILIZACION:

- Sulfanamidas.
- Enfermedad aguda del suero.

- Postvacunal.
7.- AGENTES FISICOS:
- Radiacidn.

- Calor.

8.- SENIL:
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MIOCARDIOPATIA UREMICA

"La insuficiencia cardiaca es un hallazgo fre-
cuente en los enfermos con insuficiencia renal cronica en hemodia-
lisis periodica. pero su patogenia es poco conocida. Los factores
implicados en Ig genesis de esta afectacfén miocardica son numero-
sos y todavia hipoteticos. En efecto, la existencia concomitante
de hipertensidn arterial acompafiado de sobrecarga hidrosaiina, una
ateromatosis localizada o difusa, anemia, trastornos hormonales o
vitaminicos, desnutricidn, un cortocircuito arteriovenoso hace que
la distincidn de los factores implicados sea dificil, y la incrimi-

nacién de un solo de ellos imposible (101).

Si se tiene en cuenta la gran cantidad de pe-
turbaciones hemodinamicas y humorales presentes en los uremicos
cronicos, hemodializados o no, es sorprendente que algunos enfermos

no presenten ninguna afectacidn miocardica.
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En los ultimos afos se ha prestado especial aten-
cidn a la afectacién miocardica en la uremia y se han realizado nu-
merosos estudios hemodinamicﬁs en estos enfermos (102, 103, 104, 105).
Los resultados obtenidos han sido variables y contradictorios. Sin
embargo se han descrito (101, 105) la existencia de un grupo de
enfermos con cardiomegalia persistente y funcidn ventricular dismi-
nuida, en ausencia de hipertensidn, sobrecargs'hidrosalina, anemia
severa, afectacion coroﬁaria y/o valvular, derrame pericardicd y
trastornos electrolftlcos cronicos, y en.los que la existencia de
disfuncidn miocardica no podia evidentemenfe ser atribuida a nin-

guno de estos factores.

Esto ha llevado a plantear la hipotesis de la
existencia de una miocardiopatia especifica de 1a uremia y depen-
diente dela retencidn de una o varias toxinas uremicas que actuaran

deprimiendo la funcidn miocardica.

A este respecto se han utilizado esencialmente
dos vias de Investigacién. La primera consiste en una definicidn
de la afeptatlan‘morfologica y funcional del miocardio uremico, ya
sea en el animal de experimentacidn o en el hombfe, por medio de
estudios ecocardiograficos, hemodinamicos y angiocardiograficos.

La s;gunda consiste en una tentativa de desmembrar los diferentes
factores potencialmente lmﬁlitados en la patogenia de la afectacidn

miocardica.
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.- Uremia y funcién miocardica en el animal de experimentacién.-

El debate entre los defensores y adversarios
de la existencia de una miocardiopatia uremica especifica data de
hace 40 afos. Raab (106) y Gouley (107) postulan la existencia de
uno o varios factores especificos que conducen a la afectacidn
miocardica del organismo uremico, mientras que Langerdorff hace
responsables a factores no especificos como la hipertensidn arte-

rial. €1 debate dura todavia ( 108, 109, 110)..

Los resultados de las investigacioﬁes sobre
_1a funcidn miocardica realizadas en el animal al que se le ha pro-
vocado insuficiencia renal no pueden ser extrapolados al hombre.
La razon principal es la alta concentracidn de toxinas uremicas
empleadas en los estudios in vitro y la corta duracidn de la ure-
mia experimental. El efecto de estas sustancias a la concentracidn
que se da en la uremia y durante périodos protongados: rio se cono-

ce. Los resultados obtenidos en diferentes estudios experimentales

son a veces contradictorios.
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Tentargkul'y Schever (111) afirman que en el cora-
zon de la rata la uremia cronica no esta asociada a corto plazo,
con una depresion de la funcién miocardica intrinseca. Por el

.contrario los corazones aislados de ratas uremicas cronicas mues-
tran - una contractilidad aumentada en respuesta a presiones de

llenado creciente.

Por el contrario, Scheuer y Stezoski en 1973
(112) afirman.que la exposicidn a altas concentraciones de toxinas
ureficas (urea, creatinina, metilguanidipa) 3cido guanidinsulfiri-
cb) deprime 1a funcién»coqtractil del "corazén de la rata. El efec-
to depresivo esta relacionado con el numero de toxinas presentes,

pero no se da si la urea esta ausente.

Se considerd la posibilidad de que este efecto
de la urea fuera debido a un incremento de la osmolaridad del me-
dio de-perfusidn. Sin embargo el hallazgo de un efecto depresivo
a concentraciones de urea de 2.5 mmol y la ausencia de relaéién
entre la dosis y el efecto van en contra de una causa osmolar del
efecto de 1a urea. El megani;mo.de esta depresidn parece estar re-
lacionado con tna disminucidn dei flujo coronario y del débito de

oxigeno al musculo cardiaco producido por la urea. El consumo de
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oxigeno tambien esta disminuido cuando la urea esta presente,
aunque esta diferencia no suele ser estadisticamente significativa.
De este estudio unicamente se pueden concluir que las altas concen-
traciones de compuestos que se saben estan presentes en la sangre
de sujetos uremicos pueden cursar una depresidn aguda de la fun-

cidn miocardica cuando estan presente niveles elevados de urea.

Kersteing y Beress (113) publican resul-
_tados similares a los previos en el corazon aislado del cerdo. La
urea produce un marcado efecto cardiodepresor no dependiente del
incremento osmolar. Asi la urea a concentraciones de 400 mmol/L
aumenta la contractibilidad miocardica ventricular (114) mientras
que a 500 mmol/L la desciende en el musculo auricular (115). El
mecanismo de este efecto de la urea permanece desconocido. Se pos-
tula una doble accidén, sobre la permeabilidad cetular aumentandola
y sobre el metabolismo miocardico aumentando el consumo de oxigeno.
Asi estos autores ehéuentran un incremento del consumo de oxigeno
provocado por concentraciones bajas de urea que no es concentracién
dependiente a diferencia de lo referido por Scheuer y Stezoski
que lo encuentran disminuido en el corazdn de la rata. El efecto
sobre la ﬁermeabllidad celular, que seria dependiente de la concen-
tracién, produciria un aumento del calcio y una disminucién del po-

tasio intracelular. En el momento actual no se dispone suficiente
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evidencia que pruebe estos efectos de la urea sobre el metabolis~
mo y/o permeabilidad celular. Son necesarias mas investigaciones
realizadas en situacidén similar a las que se dan en 1a uremia

cronica para poder aplicar este resultado a la clinica.

I't.- Factores potencialmente implicados en el desarrollo de mio-

cardiopatia uremica én él hombre.-

Una vez anumerados los resultados obteni-
dos en el animal de experimentacidn, nos referiremos a continua-"
cidn a los factores que pueden jugar un papel en la aparicidn de
una miocardiopatia en el enfermo ufemico. Entre estos se cuentan
la deficiencia nutricional (tanto proteica comé vitaminica), el
déficit de carnitina, 1a hormona paratiroidea, trastornos del me-
tabolismo del calcio, la hipertensidn, el aumento del volumen mi-
nuto, el trastorno del metabolismo de los carbohidratos, la hiper-

lipidemia.



A) Papel de la deficiencia nutricional en la disfuncién miocardica

La deficiencia nutricional, debido a la dieta
hipoproteica utilizada en el tratamiento de la uremia, se ha pos-
tulado como causa de miocardiopatia reversible (116, 117). En al-
éunos pacientes en hemodialisis periodicas la disfuncidn miocar-
dica remite al iniciar la didlisis a pesar de persistir con die-
ta hipoproteica (70). Esto sugiere que la malnutricién "per se"

puede no ser la Gnica causa de la disfuncién miocardica urémica.(70).

Existe la creencia no bien documentada de que
el corazén no se afecta durante periodos prolongados de malnutri-
cidn. Aunque el funcionalismo cardiaco puede estar alterado en
ciertas situaciones de malnutricién crénica, este efecto se ha
relacionado con descenso concomitante del volumen sanguineo o de-
fectos vitaminicos especificos, (como el de vitamina B1), mas que
con defectos intrinsecos en la integridad ae la estructura miocar-

dica.

En estudios experimentales realizados por Abel
y col. (119) con corazdn de perro demuestran que la malnutricién
proteico-calorica (mpc) produce efectos nocivos sobre la funcién

miocardica. Se describe una disminucién de la compliance ventri-
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cular izda,y de los Tndices de contractilidad ventricular con
dilatacion subsiguiente. Hay una disminucidn de la concentracién
miocirdica de glucogeno. Anatomopatologicamente se obserba atro-
fia de las miofibrillas y edema intersticial. Estos resultados
sugieren que la malnutricidn proteico-calorica interfiere con

la normal funcidn del ventriculo izdo, reduciendo su compliace
como resultado del edema y reduciendo la contractilidad por la

atrofia de las miofibrillas.

En Ta clinica humana tenemos un ejemplo
de malnutricidn proteico-calorica en énfermos obesos a los que se
les somete a un tratamiento hipocalorico e hipoproteico muy prolon-
gado. Garnett y col. (120) describen un caso de muerte sibita en
una enferma obesa de 20 aflos sujeta a esta terapeutica adelgazante.
Fallecid por fibrilacion ventricular con un electrocardiograma pre-
vio que daba bajo voltaje y prolongacidon de QT con cifras de calcio,
potasio y sodio normales. En la autopsia el corazén.estaba dilatado
y pesaba solo 250 gr. Alleyne y col. (121) tambien han descrito
una disminucidn del peso del corazdn en nifios fallecidos en malnu-
tricion. A corto plazo estos cambios de tamado cardiaco puede ser
debido a un descenso del volumeﬁ plasmatico y del sodio corporal

total.
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La reversibilidad de esta cardiopatia nutri-
cional con la realimentacidén de estos enfermos es dudosa ya que
ta dilatacidn cardiaca crénica''per se'' independientemente de la
causa produce alteraciones estructurales que impiden recuperar

una buena funcidn ventricular.

Asi es importante considerar que los enfer-
mos con urem?a terminal que han estado sometidos durante largo
tiempo‘a dietas hipoproteicas pueden ser portadores de una cardio-
patia dificilmente reversible que no hay que confundir con lo que

se entiende por cardiopatia urémica.

La deficiencia de vitamina B, (beri-beri)
‘puede causar un cuadro clinico de insuficiencia cardiaca congesti-
va. Su diagnostico se hace por la medicion de transcetolasa intra-

eritrocitaria y la respuesta a la administracién de tiamina.

Gotloig y Servadio (113) describen un caso
de insuficiencia cardiaca congestiva en un paciente en hemodidli-

sis por deficiencia de vitamina B .. No midieron la transcetolasa

1
intraeritrocitaria ni niveles de tiamina en sangre o fluido de di3
lisis. Sin embargo el diagnostico queda confirmado por la mejoria

clinica espectacular que experiments el enfermo tras la administra-

cidén de 200 mgr/dia de tiamina.



Se debe sospechar la posibilidad de un beri-
beri cardiaco en todo paciente hemodializado que presente insufi-
ciencia cardfaca con sindrome hiperquinético. La deficiencia de
ingesta vitaminica y la p;rdida de B‘ a través del dializador se

consideran como posibles factores etioldgicos.

B) Papel de la deficiencia de carnitina en la cardiopatia del

uremico, -

La carnitina es un metabolito intracelular
cuya carencia puede interferir seriamente en las funciones celu-
lares normales y puede ayudar a explicar la miocardiopatia e in-
suficiencia cardiaca observada en algunos pacientes en hemodid-

lisis.

Recientemente se ha descrito (122) un defi-
ciencia de carnitina en enfermos en dialisis. Bohmer y col. (122)

estudian en 9 pacientes midiendo las concentraciones musculares Yy

plasmaticas de carnitina pre y post-didlisis. Observan una pérdida
de carnitina en el liquido de didlisis que oscila entre 190 y 2.100

mmol/por sesidn. En algunos pacientes la concentracidn de carnitina

es normal o alta en plasma y baja en musculos. Esto puede indicar
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que los mecanismos celularés de concentracién de este metabolito
no funcionan. Una concentracidon baja en suero y misculo hablaria
en favor de un defecto en la sintesis de carnitina. Sin embargo

la concentraclgn de proteinas plasmaticas en estos enfermos suele
ser normal. Esto sugiere que un descenso en la sintesis de carni-
tina no seria debido a un defecto general de la sintesis proteica
sino a la ausencia de una serie de cofactores (3cido escorbico,
hierros) necesarios para sus sintesis. Este defecto de sintesis,
mis la pérdida durante Hemodi3lisis referida previamente expli-
carfa la deficiencia de carnitina en el miisculo de estos enfermos,

concretamente el mGsculo cardfaco.

Otro efecto de la deficiencia de carnitina
es la acumulacidn lipidica intracelular. En efecto, la concentra-
cidn intracelular de este metabolito determina si los icidos grasos

libres seran oxidados o acumulados en forma de trigliceridos.

Bougneres y col. (123) estudian el efecto
de 1a administracién de DL-carnitina (2.400 mgr/dia) en 6 enfermos
con hipertrigliceridemia tipo IV. Tras 1k dias de tratamiento obser-
van una normalizacidén de las cifras de trigliceridos, VLDL, y &ci-
dos grasos libres. No se observd ningun efecto secundario. De con-
firmarse este resultado la carnitina constituiria un tratamiento

eficaz para la hipertrigliceridemia de los enfermos urémicos.



En resumen los pacientes en di§lisis pueden pre-
sentar una deplecién de carnitina agravada por la hemodiglisis
que puede deteriorar la funcidn de la celula muscular miocdrdi-
ca y ser un factor determinante de la hipertrigliceridemia de

estos enfermos.

C) Otros factores metabolicos.~ El calcio.-

Depositos cardiacos de calcio pueden darse
intra o extracelularmente. Extracelularmente son frecuentes en

las arterias coronarias, anillo mitral y aértico y pericardio.

Mas repercusién funcional tienen los depositos
intracelulares. Los depositos calcicos focales en las celulas mio-
cardicas se observan frecuentemente en paclientes fallecidos tras
periodos prolongados de shock o en insuficiencia renal (124). Su
causa es incierta, aunque. la hipoxia severa es la explicacién mis
probable ya que estas lesiones pueden ser producidas experimental-
mente por este medio (126). Niveles elevados de calcio como ocurre
en la insuficiencia renal cronica pueden ser otro factor. Las fi-
bras infiltradas por calcio son siempre necroticas; probablemente
las fibras miocardicas normales no se calcifican. Asi no podemos

hablar de calcificaciones metastasicas en sentido estricto. El de-
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posito de sales de calcio en celulas miocardicas representa una

calcificacion ‘distrofica. Si las lesiones son extensas es proba-
ble que se sigua de disfuncidn cardiaca. Se ha descrito depositos
de calcio en practicamente todas las miofibrillas del corazén de

enfermos fallecidos en uremia severa. (125).

La repercusidon que sobre la funcidn car-
diaca puede tener el deposito de calcio en un numero importante de
miofibrillas, y la hipoxia resultante de erositos calcicos en las
arterias coroqarias es obvio y debe tenerse en cuenta. Un control
riguroso de las cifras de calcio y fosforo es fundamental para

prevenir estas complicaciones del enfermo urémico.

.

D) La hormona paratiroidea.- Otro factor téxico.-

Un ‘exceso de hormona paratiroidea (PTH)
ha sido considerado un importante factor responsable de gran‘canti-
dad de trastornos urémicos (127, 128). Los enfermos urémicos tienen
niveles elevados de PTH a causa de un aumento de secrecidn de_las
glandulas paratiroideas hiperplasicas (129, 130) y un descenso del
aclaramiento renal de dicha hormona (131). Masry - (132) ha presen-
tado suficiente evidencia para afirmar que esta hormona es una téxi-

na urémica responsable de la anomalfias neurologicas (133), prurito
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(134), necrosis Sseas ( 135), hiperlipidemia (136),e impotencia (132).
Avram y col. sugieren que la PTH puede contribuir a la anemia urémica
ya que el hematocrito medio en pacientes en dislisis mejora considera-
blemente, con incremento de 1a respuesta reticulocitaria, tras la para-
tiroidectomia subtotal { 128), observacién confirmada por hallazgos de

Better y cols. (137).

Tambien se ha relacionado el exceso de la
PTH con el funcionamiento cardiaco. Drueke y col. estudian el efecto
de la paratiroidectomia en la funcidn ventricular de‘23 enfermos en
hemodialisis periodica con hiﬁerparatiroldismo severo. (138). Se realizd
angiocardiografia ( 22 enfermos) y ecocardiografia (8 .enfermos) post-
operatoriamente. Se observa que la paratiroidectomia se sigue de un in-
cremento de la funcidn ventricular de estos enfermos. fl incremento de
la fraccion de eyeccidén se asocid a un aumento del indice cardiaco y
disminucidri de volumenes telediastolicos y telesfstolicos. La frecuencia
cardiaca, tensidn arterial y volumen sanguineo no varid significativamen-
tél Tambien se deﬁostrd una mejorla en el porcentaje de acortamiento
circunferencial de la cifra muscular y en la velocidad media de acor-

tamiento ( 138).
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El mecanismo por el cual la correccién

- del hiperpara;iroldismo severo conduce a una rapida mejoria en la
funcidn cardiaca sigue sin conocerse. El hiperparatiroidismo se-
cundario de la uremia se caracteriza por multiples cambios metabo
licos y electroliticos del espacio extra e intracelular (139, 140).
El efecto de la paratiroidectomia en metabolismo del cal¢cio y fos-
foro puede conducir indirectamente a cambios en 1a contractilidad
muscular cardiaca. El calcio miocardico y los niveles de ATP tie-
nen un papel reconocido en el funcionamiento de la fibra miocardi-
ca (141). Junto a estos efectos indirectos la PTH podra tambien

ejercer efectos directos sobre el miocardio.

La permanencia en el tiempo de estos efec-
tos de la paratiroidectomia sobre la funcidn cardiaca todavia no
se ha evaluado. Seria interesante conocer si se producen cambios
similares en el funcionamiento miocardico en pacientes con hiper-

paratirodismo primario no urémico tras la paratiroidectomia.

Asi estos autores concluyen que el exceso
de PTH puede tener efectos nocivos sobre el funcionamiento miocar-

dico del urémico (138).
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E) Otros factores implicados en el desarrollo de enfermedad car-

diovascular del urémico.-

Los trastornos que pueden contribuir poten-
cialmente a un precoz y mas frecuente desarrollo de enfermedad car
diovascular en estos enfermos son muy numerpsos.gn la Fig.iv-4 se
ilustran estos factores y la posible interre}acién que puede exis-
tir entre ellos. A continuacidn comentaremos aquellos factores que
por su frecuencia o importancia nos parecen de mayor significacidn
patogenica, como hipertensién, hiperlipidemia, aumento del volumen

minuto, etc.

1.- Hipertension.~-
Existe una relacidn entre la hjp?rtensién arterial y la
miocardiopatia congestiva. Diversos autores (142) han su-
gerido que la dilatacidn ventricular e insuficiencia car-
diaca pueden ser el resultado de una respuesta inusual ven
tricular a un brusco aumento de las resistencias perife-

ricas.

Hay estudios epidemiologicos (143) que
muestran que la asociacidn de hipertensidn y miocardiopa-
tia congestiva es un hecho frecuente. Sin embargo la ausen
cia de estigmas hipertensivos en fondo de ojo, rifién u otro

lugar del ofganfémo en la'mayoria de los pacientes con esta

e e e
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asociacidn, sugeriria que la hipertensién no es la causa

de la miocardiopatia congestiva en estos enfermos. Por
otro lado, en el grupo de enfermos que si presentan es-
tigmas hipertensivos no puede descartarse una relacidn
causa-efecto entre hipertensidon y miocardiopatia conges-

tiva.

La hipertensidén es probablemente
uno de los factores de riesgo de disfuncidén miocardica
mis importantes en los enfermos urémicos. Con objeto de
prevenir en la medida de los posible la enfermedad car-
diovascular de estos enfermos es fundamental un control

precoz y adecuado de la hipertensidn arterial.

En otro capitulo de esta Tesis

ya se han estudiado los tipos de hipertensidn del enfer-

mo en didlisis segiin su patrén hemodinamico y la respues-

ta terapeutica.

2.- Aumento del volumen minuto.-

Un incremento de la demanda de trabajo al corazdn dife-
rente de la hipertensidn puede ser tambien un factor de-
terminante de insuficiencia cardiaca. Un volumen minuto
cronicamente elevado, como se da en los urémicos puede

afectar de forma adversa a la funcidn miocardica. No esta
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claro si esta elevacion afecta o no al desarrollio de

enfermedad coronaria.

Una de las causas de este aumento
del volumen minuto en los enfermos urémicos es la anemia
severa que padecen: Neff y col. (144) demuestran que la
correccidn de la anemia se sigue de una normalizacidn del
volumen minuto en los enfermos con insuficiencia renal
cronica. Esta normalizacién del volumen minuto con las
transfusiones sanguineas produce a su vez una elevacidn
tensional. La elevacidn tensional, en los enfermos estu-
diados por Neff y col. , fue de 20 mmHg al llegar el Hcto
al 40% con un incremento de las resistencias perifericas
del 80%. Este efecto sobre las resistencias perifericas
se ha observado tambien al corregir la anemia de sujetos
normales’. La explicacidén mas probable es que la anemia pro-
duce. hipoxia tisular al disminuir la concentracion de hemo-
globina, principal transportador de 02 de‘la sangre. La
hipoxia tisular produce de forma refleja vasodilatacidn
periferica. Con la correccidn de la anemia desaparece el
estimulo hipoxico de la vaso&ilatacién y el incremento de

la resistencia arteriolar eleva la tensidn arterial (144).



-16k-

Una elevacidn del indice cardiaco
ha sido seflalado tambien por Goss y col. y Mastert y col.
(145, 146). Sin embargo, Del Greco y col.( 147), encuen-
tran .un indice cardiaco en los uremicos s}milar al de los
sujetos control. lgualmente Anthonisen y Holst (148), se-
dalan 9 enfermos urémicos con indices cardiacos iguales a

los de los controles.

Otro factor que contribuye a la ele-
vacién del volumen minuto en estod enfermos es la presen-
cia de una fistula arteriovenosa, acceso vascular esencial
para la terapeutica didlitica crénica. Duranté la didlisis
se crea una circulacidn extracorporea y existe un bombeo
mecanico de sangre. Ambas circunstancias incrementan el

tamaiio y flujo del shunt lo que a su vez aumenta aiin mis

el volumen minuto durante la dialisis. Sin embargo este

incremento del volumén minuto rara vez produce cambios
agudos en la funcidn miocardica (149). Los efectos que
sobre la funcidn cardiaca tiene esta elevacidn del volumen
minuto a largo plazo son mas dificiles de evaluar y siguen

siendo una incdgnita.
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Un tercer factor que incrementa el vo-
lumen minuto en los urémicos es el aumento de la precar-
ga, que se da en las situaciones de expansidn del volu-

‘ men circulantq en que habitualmente se encuentran estos
enfermos. Este incremento de la precarga produce uﬁ es-
tiramiento de las miofibrillas y un aumento del volumen

sistolico y del indice cardiaco.

En los enfermos estudiados por nosotros
solamente tenian un volumen minuto elevado el grupo de
corazdn dilatado, siendo normal en el resto (corazén

,hipertrofico, normal y con pericarditis). No existfan di-
ferencias en cuanto a anemia, hipertensidn, tamafio de la
fistula entre este grupo con indice cardiaco elevado y

el resto.

La repercusidon funcional de este aumen-
to del volumen que debe bombear el ventriculo izdo como
consecuencia de la anemia, fistula arteriovenosa y el ex-
cesivo volumen circulante que frecuentemente tienen estos

enfermos ha sido estudiado en otro capitulo de esta Tesis.



-166-

3) Trastornos del metabolismo de los carbohidratos.-

Los pacientes con uremia no tratada son incapaces de
metabolizar la glucosa a un ritmo normal (154). Sin em-
bargo, 1a concentracidn sérica de insulina permanece

normal o ligeramente elevada. La mayor parte de esta
insulina es pro-insulina, sustancia de gran peso mole-
cular y escasa activ{dad hipoglucemiante. Asi, en los
pacientes con insuficiencia renal crénica la proporcidn

de pro-insulina a insulina activa esta elevada y el '"pool"

de hormona activa circulante puede estar disminuido.

El catabolismo de la insulina esta re-
ducido en la uremia, como resultado de una disminucidn del
tejido renal funcionante y de una depresidn toxica de la

secrecion y degradacion de la misma (150).

Tambien se ha postulado una resisten-
¢ia tisular a la accidn de 1a insulina (151) como causa
de la intolerancia a la glucosa de estos enfermos. Asi en
el suero del urémico existiria un inhibidor del metabolis-

mo de la glucosa.
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Con la hemodialisis se reducen los niveles
de glucosa y mejora la intolerancia a.la misma, pero
los niveles de insulina activa permanecen disminuidos
(153). Asi en el enfermo diallzado persiste un ligero
trastorno del metabolismo de los carbohidratos que pue-

de contribuir a los problemas vasculares que presentan.

4) Hiperlipidemia.-

La hiperlipidemia en los enfermos con insuficiencia
renal cronica ha sido descrita hace muchos afios. La
mayoria de los pacientes en hemodialisis pe;iodicas
tienen un incremento lipoproteinas de muy baja densi-
dad (VLDL) lo que causa una elevacién de los triglice-
ridos con un colesterol normal o bajo, es decir un pa-

trén de hiperlipoproteinemia tipo IV.

Aunque el mecanismo preciso que causa
estos cambios permanece oscura, a la luz de las recien-
tes investigaciones se han barajado una serie de

posibilidades.
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a) La poesible anomalia de produccidn de trigliceridos.

Es un hecho conocido que los niveles i
circulantes de insulina correlacionen con el ritmo de produ-
ccidn endogena de trigliceridos (155). La observacidn de que
Tos niveles basales de insulina estan incrementados en los
uremicos (156) sugiere que la sintesis hepatica de VLDL esta
elevada en la uremia. Marko y col. (157) deﬁuestran que esta
elevacidn de los nivéles de insulina de los uremicos eran con-
secuencia de un aumento desproporcionado de proinsulina, un
precurso inactivo de gran peso molecula;. Esto puso én entre-
dicho la hipotesis de incremento de la sintesis hepatica de

trigliceridos por la hiperinsulinemia. |

En resumen, existen poca evidencia,
tanto en el hombre como en los animales de experimentacién,
de que la broduccién de trigliceridos esta aumentada en_la
uremia. Por el contrario hay datos que sugieren una anomalifa
en su eliminacidn y aclaramiento de plasma como causa de la

misma.
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b) Anomalias en la eliminacidn de trigliceridos.-

Esta actuaimente bien establecido
que en la insuficiencia renal existen anomalias cuali-
tativas y cuantitativas en la lipoprotein-lipasa, el
enzima celular encargado de aclarar los trigliceridos.
Los bajos niveles de actividad lipolitica tras la inye-
cci6n de heparina (PHLA), método indirecto utilizado en
el pasado para medir la lipoprotein-lipasa tisular, su-
giere que el aclaramiento de trigliceridos mediado por

esta enzima esta alterado en la uremia.

Existen tambien otros factores que com-
prometen la actividad de la lipoprotein-lipasa en la ure-
mia. El suero de los pacientes en hemodialisis (158) y de
ratas agudas y cronicamente uremfcas (159) inhibe la lipo-
-protein-lipasa in vitro. La 8 las sustancias inhibitoria§
en el hombre es una proteina dializable que parece estar
contenida en la fraccidn de las moleculas medianas del

plasma (160).

\
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Tambien contribuyen a la disfuncién de

la lipoprotein-lipasa, anomalias y cofactores que normal-
mente modulan su actividad. Felts y col. (161) han demos-
trado que el peptido C-1l, importante activador de la
Vipoprotein-lipasa esta disminuido en la uremia, y que

la apoproteina C-11! normalmente inhibitoria, esta incre-
mentada del suero en enfermos en hemodialisis cronicgs.
Evidencias -preliminares sugieren que los factores inmu-
nologicos producidos en la respuesta a la administracidn
cronica de heparina o alteracidn funcional de proteinas
transportadoras de heparina, pueden disminuir la sensibi-
lidad de la heparina como activador de la lipoprotein-

lipasa (162).
c) Otros factores.-

Una serie de factores terapeuticos emplea-
dos en la dialisis pueden tambien alterar los lipidos plas-

maticos:

- Androgenos.- Los androgenos empleados para el tratamiento
de la .anemid pueden elevar los trigliceri

dos cuando se administran a altas dosis (163).
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- Acetato.-

- Glucosa.-

La posibilidad de que la elevacidon del
acetato plasmatico que ocurre durante la
dialisis pueda contribuir a 1a hiperliipide-
mia y arterioesclerosis a traves de su con-
versidn en acidos grasos de cadenas largas
y colesterol en el higado y tejido vascular
ha sido sugerido y probado por diversos

autores ( 164).

La posibitidad de que los niveles elevados
de glucosa en el liquido de dialisis puedan
estimular la sintesis hepatica de VLDL, ha
sido sugerido, pero nunca se ha probado. Los

trigliceridos plasmaticos descienden durante

la dialisis en presencia de bafios con conteni-

do alto y bajo en glucosa.

- Hiperparatiroidismo.- Un factor contribuyente importan-

te al desarrollo de enfermedad vas
cular en el urémico es hiperparati

roldismo secundario. Las calcifica-

ciones vasculares y miocardicas
pueden resultar de consecuencias

fatales.
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Las consecuencias de las calcificaciones
vasculares han sido demostradas en tejidos perifericos
(165) y Lewin y Prautmen (166) describieron una lesidn
miocardica  isquemica secundaria a calcificacidn vascu-
lar coronaria. Las calcificaciones vasculares no son re-

versibles con la hemodialisis ni con paratiroidectomia.

El hiperparatiroidismo tiene otro mecanis-
mo potencial de accidn en el desarrollo de la enfermedad
vascular. Kim (167) encuentra que la hipercalcemia cronica
en pacientes no uremicos con hiperparatiroidismo primario
produce una forma de resistencia a !a insulina. Posterior-
mente Lindall (168) encuentra una reduccién significativa
en la secrecidn de insulina tras la paratiroidectomia en
pacientes dializados. Estos hechos sugieren que el hiper-
p"aratiroidismo afecta el normal metabolismo de los carbo-
hidratos. En 1965 Caitin y col. (169) encuentran una mejo-
ria en la hipertrigliceridemia de ratas con insuficiencia
renal tras la paratiroidectomia y sugieren que existe una
relacidn entre el hiperparatiroidismo secundario y la

hiperlipidemia.
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Sin embargo estudios posteriores

(170) realizados con enfermos en dialisis antes y
despues de la paratiroidectomia, con infusiones
de calcio y dialisis con bafios pobres ¢n calcio;
han demostrgdo que el hiperparatiroidismo barece Jju-
gar un papel pequeilo en la anomalia del metabolismo
de los carbohidratos y un efecto minimo en la hiper-
lipidemia.

Asi el hiperparatiroidismo actuaria ex-
clusivamente sobre la vasculopatia a traves de la pro-

duccidn de calcificaciones vasculares y miocardicas.
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+>Ateroesclerosis acelerada en el enfermo en dialisis.-

Es un hecho bien conocido que los pacientes
en hemodialisis periodica experimentan un incremento progresivo
en la mortalidad y morbilidad por causas cardiovasculares., Los fac-
tores de riesgo cardiovasculares (Tabla 1V-4) han sido comentados

previamente.

A continuacidén comentaremos suncintamente al-
gunos mecan i smos patogenicos probablemente implicados en la atero-

esclerosis del enfermo en dialisis.

Patogeﬁesis.-

Existe la hipotesis de que las lesiones atero-
escleroticas se inician por un dafio en la capa endotelial de los va-
sos (171). Este insulto puede ser mecanico (hipertensidn),inmunolo-

gico o téxico.

Las plaquetas juegan un papel importante en la
respuesta al daflo endotelial. Cuando el tejido conectivo subendote-
lial queda expuesto por la perdida del endotelio las plaquetas rapi-
damente se adhieren y agregan en la solucién de continuidad creada

y liberan el contenido de sus granulos. Junto a los factores plaque-
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TABLA V-4

FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR EN DIALISIS CRONICA. -

. : - Hipertensidn

Ciertos - Tabaco

- Hiperlipidemia
Menos ciertos € - Intolerancia a la glucosa

- Hiperuricemia

- Polgaminos (moleculas medianas)

Posibles

- Hiperparatiroidismo
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tarios, llpoproteinas plasmaticas, otros factores mitogenicos y hor-
monales estimulan la emigracidon de fibras musculares lisas de la

media a la intima donde se multiplican.

Las fibras musculares lisas deben proliferar
para que se desarrolle la lesidn ateroesclerotica. La posibilidad
de que factores humorales desconocidos de la uremia aceleran esta
proliferacidn es sugerida por el hecho de que el suero del pacien-
te en hemodialisis tiene.éf;ctos mit;genicos en la proliferacion
de las fibras musculares lisas.

Estos hallazgos preliminares son interesantes
pero permanecen sin contestar algunas preguntas. iCual es el factor
téxico que contribuye al dafio endotelial en 1a uremia crdnica?.lPo-
dria la hipoxemia creada por la combinacién de anemia, mas tabaco,
ser toxico a las celulas endoteliales y estimular el crecimiento
de las fibras musculares lisas?. lSerian los mismos mecanismos {nmu-
nes. operativos en algunas formas de nefritis los que contribuyen

al dafio endotelial durante el tratamiento dialitico?.
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Sin embargo, estudios recientes han puesto en
entredicho la existencia de una ateroesclerosis acelerada en la

dialisis cronica.

£s un hecho cierto que en una alta proporcidn
de los falleciﬁientos de los enfermos dializados son de causa car-
diovascular (172). Sin embargo aunque la mortalidad por enfermedad
oclusiva arterial esta indudablemente mas elevada en la poblacién
que en los controles normales no hay evidencia de que el riesgo de
mortalidad por Srterioeqclerosis se incremente de forma paralela
a la duracién de! tratamiento dialitico. Los datos obtenidos en
necropsia de estos enfermos no indican una ateromatosis progresiva
con la terapeutica dialitica prolongada. Asi el mayor indice de
mortalidad de causa cardiovascular en los periodos iniciales en el
tratamiento dialitico sugieren. que el fenomeno designado como arte-
rioesclerosis acelerada puede ser simplemente el reflejo de las
muertes producidas en pacientes cuyos ateromas se desarrollaron an-
tes de su entrada en dialisis. Asi Burke y col. (69) encuentran que
la mortalidad cardiovascular es predominante en aquellos enfermos
con enfermedad arterial previa al tratamiento dialitico. Aquellos
pacientes libres de arteriopatia previa no la desarrollaron poste-

riormente.
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La evidencia indica que la aterogenesis
ocurre previamente a la entrada en dialisis, la posterior mortali-
dad por enfermedad vascular oclusiva probablemente refleja compli-

caciones de ateromatosis ya adquirida.

Asi la prolongada supervivencia de muchos
pacientes dializados sin desarrollar enfermedad vascular oclusiva
sugieren la identificacion de los presuntos factores de riesgo
debe ser cuidadosa y que las medidas para reducir el riesgo de ate-

romatosis pueden ser en muchos enfermos.
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HIPERTENSION EN DIALISIS. -

Aproxim;damente el 80% &e los enfermos
con insuficiencia renal crénica que ingresan en un programa de dii-
lisis son hipertensos ( 17h, 179). De estos, la mayoria se contro-
1a con didlisis, otros necesitan ademds hipotensores y hay un pe-

queiio grupo que es resistente a ambos tratamientos.

El porcentaje de hipertensos no contro-
lable solo con didlisis varia segin los autores. Yeidman y Maxwell
( 175) . refieren una éncidencia de un 5-30%. White y col. (176) des-
criben un 65% de hipertensidn controlada solo con didlisis, un 25-30%
que precisan ademds drogas hipotensoras, y un 5% resistente a ambos

tratamientos y candidatos por tanto a la nefrectomia bilateral.

En nuestra experiencia un 38.4% se contro~
la solo con didlisis.y el resto necesita drogas hipotensoras. Un

solo enfermo presentd hipertensidn severa resistente a ambos trata-

Y !

mientos.
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PATOGENESIS. -

De los muchos factores que contribuyen
a la hipertension del urémico hay tres que son de especial impor-
tancia: exceso de agua y sal, renina y el sistema nervioso central

autonomico.

El principal y primer factor patogenico
de hipertensidn en todo enfermo dializado es el exceso de agua y
sal. Este exceso se corrige por ultrafiltracién durante la didlisis
Yy con la restriccidn de la ingesta de sal en los periodos inter-
didliticos. Estos dos componentes (agua y sal) pueden variar inde-
pendientemente. Asi la sal puede ser extraida durante la didlisis
bajando la concentracidn de sodio en el f;uido de didlisis por deba-
Jjo de 130 mEq/L. Sin embargo‘esto se acompafia de calambres, hipona-

tremia e incluso convulsiones por edema cerebral.

Una forma especial de hipertensidn
volumen dependiente es la que se ve en los enfermos anéfricos.
Aunque la renina extrarenal y el tono simbético influyen en la ten-
sidn arterial en estos enfermos e{ factor determinante es la reten-

cidn de volumen ( 177, 178).
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Un pequefio porcentaje de enfermos en didlisis
permanecen hipertensos a pesar de la correccidén del exceso de vo-
lumen. En este grupo de enfermos una hiperreninemia absoluta o rela-

tiva puede ser la responsable.

La liberacidon de renina por el aparato yuxta-
glomerular es gobernada por tres mecanismos: neurogénicos, barorecep-
tores intrarenales y quimioreceptores sodiosensibles. En la insufi-
ciencia renal crdnica cualquiera de ellos puede conducir a un aumen-
to de 1a secrecidn de renina. La hiponatremia dilucional que presen-
tan estos enfermos puede estimular los quimioreceptores intrarenales
y aumentar la secrecidn de renina; la disminucidn del flujo sangui-
neo renal en el riAdn enfermo puede ser otro estimulo para la libera-
cidén de renina y el aumento del tono simpitico descrito por algunos
investigadores en la uremia puede tambien causar liberacidn de re-

nina.

Con la determinacién de actividad de renina
plasmatica mediante los bloqueantes de la renina y los inhibidores
el enzima de conversidn se pueden determinar exactamente el papel

que jJjuega la renina en estas hipertensiones.



-182-

Un tercer factor que causa o acentua la
hipertensidn del urémico es el sistema nervioso central y auto-
nomico. De estos dos esta mas aceptado el papel de sistema ner-
vioso autonomito, especialmente el sistema simpatico. No solo son
las catecolaminas directamente presores sino que tambien estimu-
lan el sistema renina y a su vez la angiotensina estimula su pro-

duccidn y liberacidn ( 179, 180, 181, 182).
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CLASIFICACION DE LA HIPERTENSION EN DIALISIS. -

Segiin la respuesta al tratamiento didli-

tico se pueden clasificar @ los hipertensos en tres grupos.

Grupo I.- Pacientes que se controlan con la dialisis periodica

exclus jvamente.

La di3lisis periodica con ultrafiltracién
reduce la tensidn arterial en la mayoria de los enfermos con insu-
ficiencia renal croniéa {(176)segidn White y col. Si la ingesta de
agua y sal no es excesiva la T.A. se controla facilmente. Este
grupo de pacientes presenta retencidon de agua y‘sal con expansidn
del volumen extracelular (VEC). El volumen minuto esta incrementa-
do y las resistencias perifericas son normales o ligeramente aumen-
tadas (183, 184). Es probable que la expansi6n del VEC sea respon-
sable de este aumento del volumen minuto y el principal determinan-
te de la hipertensidn en estos enfermos. A favor de esta hipotesis
es que la reduccidn de la T.A. se acompaiia de una disminucidn del

Na corporal total, del VEC y del volumen minuto ( 183, 185).
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En este grupo con hipertensidn controlable
con didlisis la actividad de renina plasmitica y la angiotensina
Il son normales o ligeramente incrementadas (186, 187). En resu-
men, los factores que caracterizan a estos enfermos son la reten-
cién de sodio y el aumento del volumen minuto con renina plasma-
tica normal. ,

Grupo ||.- Pacientes que no se controlan solo con didlisis.

En un pequeiio nimero de pacientes la didlisis
con ultrafiltracion exclusivamente es insuficiente para reducle

la T.A. y es necesario afiadir drogas hipotensoras.

Las paracteristicas bioquimicas vy cardiovascu-
lares de este grupo difieren de las del anterior. La concéntracién
de sodio plasmitico, el sodio corporal total, el VEC y volumen mi-
nuto son.mas bajos que en grupo anterior y las resistencias perife-
ricas son invariablemente mas elevadas ( 185, 188, 189). La concen-
tracidn y actividad de renina plasmatica, asi como la angiotensina 1|
y aldosterona estan incrementadas, algunas veces de forma importan-
te ( 189, 190). Asi el incremento de las resistencias perifericas

es ¢l principal responsable de 1a hipertension de estos enfermos.
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Grupo I11.- Enfermos resistentes al tratamiento con didlisis e

hipotensores.

Hay un tercer grupo de enfermos que

son resistentes al tratamiento con di3lisis e hipotensores y que
son caédidatos a la nefrectomia bilateral como Ginica forma de con-
trolar su tensidn. Los datos bioquimicos y cardiovasculares son si-
milares a los del grupo anterior, pero con mis severidad. Clinica-
merite pueden presentar pérdida de peso, caquexia; apatia, anorexia
y sed insaciable (189, 191). Es frecuente la hipotensidn postural
y una gran sensibilidad a pequefios incrementos del VEC. A este
respecto vale mencionar un cuadro descrito hace tiempo por diver-
sos autores (200, 201) consistente en la aparicién de ascitis y
cauquexia progresiva en enfermos en didlisis. La teorias batogéni—
cas que se barajaron para explicarlo como malnutricién, didlisis

peritoneales previas, hipoalbuminemia y defecto del transporte de

la membrana peritoneal ( 200, 201), no han podido ser demostradas.

Y Recientemente (202) se ha descrito
el caso de 7 enfermos en didlisis con dscitis, caquexia progresiva
e hipertensidn severa. La nefrectomia bilateral realizada en estos
enfermos mejora estos sintomas y corrige la hipertensidn. Se podria

especular sobre la existencia de una''toxina' liberada por el riidn



-186-

responsgble del aumento de la tensidon arterial y de un aumento de
permeabilidad endotelial como mecanismo de produccidn de ascitis.
Esta sustancia bien podria ser-la renina cuyos efectos'presores,

a traves de la formacidn de angiotensina |1 son bien conocidos (203).
A su vez la angiotensina Il produce un aumento de la permeabilidad
capilar y prodria contribuir a la formacidn de la ascitis (204). Sin
embargo esta propiedad permeabilizante de la angiotensina Il ha

sido negada posteriofrmente ‘205). Es necesaria una investigacién

m3s profunda de estos problemas que nos permiten conocer la fisio-

patologia de estos trastornos.

Con la nefrectomia bilateral la T.A.
se normaliza en un periodo aproximaqo de dos semanas y posterior-
ﬁente es relativamente facil de controlar con didlisis. Si la inges-
ta de agua y sal es excesiva aparece de nuévo hipertensidn arterial.
En este estado anéfrico (190, 192, 193) la T.A. se correlaciona es-

trechamente con el balance de sodio.

" Los niveles de renina plasmitica, activi-
dad de renina, angiotensina 11 vy a]dostérona descienden a valores
normales o subnormales (185, 189, 199, 191). Las resistencias peri-
fericas tambien descienden y el volumen minuto se incrementa o per-

manece invariable (185, 194, 195). Asi, la nefrectomia.bilateral
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corrige 1a mayoria de las anomalias que diferencian la hipertensién
incontrolable y la controlable con didlisis. Este hecho sugiere que
el rifdén es reponsable en alguna forma de las divergencias entre
estos dos hipertensiones. Por otra parte, la correlaccidn positiva
entre el descenso de la T.A. sistolica y &l descenso de 1a concen-
tracion de renina despues de la nefrectomia sugieren que sea este

enzima renal el causante de la hipertensién ( 196, 197).

Estas dos situacliones descritas ( tensidn
controlable e incontrolable con di§lisis) no son mas que los dos
extremos de un amplio espectro de situaciones. Asi no todos los hi-
pertensos en didlisis son completamente controlables e incontrola-
bles. El criterio de hipertensidn incontrolable con dislisis puede
variar de un centro a otro segun las diferentes tecnicas de didli-

sis utilizadas.

Los ejemplos floridos de hipertensiones
severas donde la nefrectomia bilateral se realiza para controlar la

T.A. son escasos. ( 189, 190, 197, 198).
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Tampoco desde el punto de vista hemodi-
namico y bioduimico la separacidén de estas dos hipertensiones
(volumen dependiente/renina dependiente) resulta correcta. Bianchi
y col. (199) realizan nefrectomia por motivos ajenos a la hiper-
tensidn, a 5 enfermos con hipertensién controlable con dialisis,
6bservand05e un descenso de la T.A. y de la renina sin que se mo-
difiquen el VEC y sodio corporal total. Asi la renina parece jugar

un papel en la hipertensidn volumen dependiente.
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CONCLUSION

La incidencia de hipertensidn arterial en
enfermos estudiados por nosotros es de un 43.3%. De estos el
38.4% se controlan solo con dialisis y el resto precisan.drogas
hipotensoras, un solo enfermo presentd hipertension rebelde a
dosis elevadas de hipotensores. Asi los enfermos que 1legan hi-
ﬁertensos a didlisis pueden dividirse en dos grandes grupos:
aquellos que se van a controlar con didlisis unicamente y los
que van a precisar medicacién hipotensora. El conocer 3 priori

~si un hipertenso va a controlar;e de una u otra forma puede tener
in;eres practico. Quitando aquellos enfermos con hipertensidn
maligna y que presumfblemente van a ser dificiles de controlar,
no disponemos en el momento actual de ningun parametro clinico
ni bioquimico que nos permita lnclul('alun enfermo dado en algu-
nos de estos dos grupos.‘La medicién de renina periférica salvo
en casos de elevacifn muy importante puede no resultar utiles ya
que como hemos referido previamente:la renina puede jugar tambien
un papel en la hipertensidn volumen dependiente. Dado que la in-
cidencia de hipertensidn severa con renina muy elevada que requie-

re nefrectomia es escasa ( 189, 190, 197, 198) en la mayoria de



-190-

los casos una cifra de renina medianamente elevada no nos va a
resultar orientativo. En cuanto a la medicidon del VEC y sodio
corporal resulta tecnicamente dificil y en muchos centros no
disponen de facilidades para realizarlo de forma rutinaria. Por
otra parte estos parametros van a depender del rigor con que el
enfermo siga una dieta de restriccién hidrosalina. La ganancia
de 1-2 kilos de peso en los periodos interdialiticos es practi-
camente la regla en estos enfermos. Asi cualquier hipertensidn
en dialisis va a tener un componente volumen dependiente con VEC
y sodio corﬁoral total aumentado, sin que eso signifique que su

* hipertensidn vaya a controlarse exclusivamente con dialisis.

Por este motivo buscamos en nuestros hi-
pertensos algun parametro, obtenido por técnicas no invasivas, que
nos permita conocer a priori con una aproximacidn aceptable el
comportamiento de su T.A,. Realizamos dos grupos:

Fipertensidn controlada por dialisis e hiperfensidn tratada ademas
con drogas. En cada uno de ellos medimos el indice cardiaco ( volu-
men minuto/superficie corporal), resistencias perifericas, diame-
tro diastolico y grosor diastolico del ventriculo izquierdo. Com-
paramos estadisticamente estos parametros en los dos grupos. Los

resultados se expresan en la siguiente Tabla {V-5.



-‘9'_

TABLA 1V-5 _
COMPARAC 10 ECOCARDIOGRAFICA Y HEMOD INAMICA ( NHO INVASIVA) DE LOS
ENFERMOS CON HIPERTENSION CONTROLABLE CON DIALISIS ( 12 GRUPO) Y

CON DIALISIS MAS DROGAS ( 22 GRUPO).

1 C>h.2 RP > 1300 Dd > 5.5 Gd > 1.1
GRUPO 18 8 casos 8 casos 5 casos 7 casos

(61.5%) ( 61.5 %) (38.4% (53.8%
GRUPO 22 1 caso 9 casos 1 caso 5 casos

(1119 (100%) (1112 (5552

IC = Indice cardiaco ( normal 3.5¢0.71 /m/mz)
RP = Resistencias perifericas ( normal 1130%178 dinas/sg/cm-s)
Dd = Diametro diastolico del ventriculo izqqierdo(normal< 5.5 em)

Gd = Grosor diastolico del ventriculo izquierdo ( normal< 1.1 m)
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Observamos como en el grupo 12 es decir,
los enfermos con hipertensidn controlada solo con didlisis tienen
un fndice cardiaco mds elevado que los del segundo grupo con una
diferencia estadisticamente significativa. Las resistencias peri-
fericas del primer grupo son mas bajas que las del segundo grupo
sin que existiera diferencia estadisticamente significativa en

“este caso. Los enfermos del grupo 12, presentan un diametro dias-
tolico mayor que los del segundo grupo sin que tampoco existiera
diferencia estadisticamente significativa en este parametro entre
lo; dos grupos. En cuanto al grosor diastolico es similar en los

dos grupos.

Estos hechos pueden tener repercusiones tée-
rapeuticas importantes que deben de tenerse en cuenta a la hora
de tratar a estos enfermos. Los enfermos con corazdn dilatado,
"volumen minuto elevado, resistencias berifericas disminuidas y
que presentan una crisis hipertensiva con edema agudo de pulmdn
van a controlarse fundamentalmente con ultrafiltracién. Sin embar-
go aquellos que presentan corazdn pequefilo, volumen minuto normal
o disminuido y resistencias perifericas elevadas y que presentan
una crisis hipertensiva con insuficiencia cardiaca serd necesario
tratarles con drogas vasodilatadoras preferiblemente y es posible

que con ultrafiltracidn severa experimenten subidas tensionales.
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Por este motivo es de gran utilidad clinica
tener clasificados a los pacientes de una poblacidn en difli-
sis en uno de estos dos grupos por las repercusiones terapeuticas

que puede tener.

No encontramos diferencias estadisticamente
significativas al relacionar los dos grupos con respecto a las
‘cifras tensionales, hipertrofia ventriFular izquierda en el ECG
y cardiomegalia en la Rx de térax { medida por un indice cardio-

toracico mayor del 50%).
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HIPERTROFIA CARDIACA. -

Uno de los patrones ecocardiograficos des-
critos en esta Tesis es la hipertrofia ventricular izquierda
(33.3%) .Como era de esperar, estos enfermos con hipertrofia
ventricular son en su mayoria hipertensos. La afectackén car-
diaca en estos enfermos es identica a la de las hipertenélones
no urémicas. Asi podemos afirmar que la hipertrofia ventricu-
lar izquierda del enfermo dializado es una reaccidn cardiaca
relacionada con la hipertensidn e independiente de la uremia.
Por el contrario la uremia podria estar relacionada con la au-
sencia de hipertrofia ante estimulos que normaimente la produci-
rian, hecho que como veremos mas adelante tiene una gran transcen-

dencia clinica dado el caracter compensador de esta hipertrofia.

Un estudio profunéo de las causas, fisiopa-
tologia vy brocesos bioquimicos que rigen 1a hipertrofia cardiaca
esta fuera de los propdsitos de esta Tesis. Sin embargo- creemos
necesario revisar estos temas para comprender mejor el comporta-

miento del corazén de estos enfermos.
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A) Concepto y fisiopatologia de la Hipertrofia.-

Se acepta universalmente que la hipertro-
fia cardiaca es el resultado de una hiperfuncién. El incremento del
trabajo mecidnico del cora;én ya sea por sobrecarga de presidn o vo;
lumen, produce una activacidn de los procesos sintéticos que culmi-
nan en el desarrollo de la hipertrofia cardiaca. Se ha aeflnido fa
hipertrofia como un aumento de celulas individuales dentro de un or-

gano o tejido ( 206). El nimero de sircomeros aumenta con el Incre-

mento de la masa celular.

La hipertrofia miocardica puede asociarse
a tres grupos principales de situaciones clinicas: incremento de la
postcarga, lo que suponé un Incremento de la resistencia a la sa-
lida del ventriculo izdo; incremento de la precarga, asociadas a un
incremento de volumen y dilatacidn obligatoria como la regurgitacidn
valvular, dafio miocardico directo como la cardiopatia isquemica,

ciertos tipos de ﬁiocardiopatla y miocarditis.

Meerson (207) ha definido tres fases en la
hibertrofia del corazdn; 12 fase de agresidn miocardica del tipo
que sea; 22 fase de hiperfuncidn estable y 3 2 fase de descompensa-
cién. En 1a 12 fase incrementa la produccidn de energia; el consumo

de oxigeno y la fosforilacidén oxidativa aumenta asi como la sintesis
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de DNA, RNA y proteinas. La funcidn cardiaca se mantiene ya que
el incremento de la masa miocardica compensa el incremento de la
funcién de las unidades musculares individuales. En la 22 fase
hay un desc;nso de la noradrenalina miocardica, un incremento

en el nitrogeno no proteico y dcido lictico, dafio celular y re-
duccidn de la contractilidad. Estos cambios son inicialmente con-
trapesados por el incremento funcional del total de la masa mio-

cardica de forma que el resultado es una situacion de hipertrofia

_ aparentemente estable. En la 32 fase hay un progresivo descenso

en la sintesis de dcidos nucleicos y proteicos, una disminucion
de la actividad ATPasa, un descenso de actividad enzimatica y
mitocondrial. Estos cambios son el preludio de la insuficiencia

cardiaca.

E) estimulo exacto de la hipertrofia no

se conoce. Meerson (208) sugiere que este estimulo puede ser un

incremento en la tensidn de las fibras miocardicas. Asi en las si-
tuaciones de sobrecarga volumen, como shunt derecho-izquierdo, o
regurgitacién valvular es obligatorio un incremento del tamaio de
la cavidad ventricular y dilatacidn para -acomodar este exceso de
volumen sanguineo. Parece probable que en estas circunstancias la
dilatacidn por si misma sea un estimulo para la hipertrofia. Asi

podemos concluir que los dos estimulos mas importantes para la
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hipertfofia son.la hiperfuncidn y la dilatacidn ventricular. El desa-
rrollo de hipertrofia no mejora el funcionamlento individual de cada
fibra miocardica, pero el incremento de la masa mloﬁardlca total com=
pensa la inicial disminucién de funcidn cardiaca por periodos largos

de tiempo.

B) Bases bioquimicas de la hipertrofia.-

Los conocimientos biOquimico; que se poseen
sobre este proceso hipertrofico inciden que el crecimiento cardiaco
obedece :a mecanismos diferentes que lo que normalmente reagula la
composicidn del musculo cardiaco. El mayor incremento en la sintesis
de los constituyentes miocardicos despues de una sobrecarga del
corazén es ptecedidd ‘por la produccidén de una nueva ‘especie de RNA

y proteina que todavia no ha sido caracterizada.

Estudlqs del metabolismo de la miosina del
ventriculo izquierdo despues de m;derada constriccién adrtica demues-
tran una degradacidn y sintesis concomitante con lo que se consi-
gue,un‘rapido reeﬁplazamlehto de la miosina miocardica. Esta inespe-
ra labilidad de las proteinas estructurales miocardicas puede tener

alguna Importancia en las adaptaciones fisfologicas al stress. Los

factores responsablés de la inicfacién del crecimiento cardiaco com-
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pensatorio son pocos conocidas. El stress mecdnico que resulta

de un'incremento de post-carga estimula mids la sintesis proteica
y el crecimiento cirdiaco que el incremento de la precarga. Exis-
te la posibilidad de que la relacidn entre incremento del trabajo
mecdnico y la activacién de la sintesis proteica comprenda cam-
bios en la funcidén membrana o cambios en el nivel de metabolitos

derivados de la actividad muscular o produccién de energia (209).

Aceptado que la hipertrofia es el resulta-

do de la hipofuncidn falta explicar el mecanismo que relaciona

" una con otra. El incremento funcional de las estructuras miocar-
dicas activa el aparato genetico de las mitocondrias celulares y
causan una activacién de la sintesis de los 3cidos nucleicos vy
proteinas en ella. Como resultado de esta activacién el musculo
cardiaco aumenta y la funcidn se distribuye a traves de este in-
cremento de la masa. De esta forma el incremento funcional desapa-
rece, con 1o que la hipertrofia cardiaca se manifiesta como meca-
nismo compensador estable. Este concepto plantea al menos dos cues-
tiones fundamentales: 12 no esta claro 3 traves de que mecanismo
concreto el incremento funcional activa el aparato genético de la
célula, 22 la correlacién de la biogenesis de l# mitocondria y
miofibrillas en el proceso de hipertrofia no ha sido completamente

"+ estudiado.
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Asi el origen de numerosas e importantes situa-
ciones de hipertrofia no precedidas por hiperfuncidn permanece
incomprensible. Entre estas situaciones citaremos la hipertrofia
de la miocarditis, esclerosis coronarias y las cardiopatias gene-

ticamente condicionadas del animal de experimentacidn.

Por otra parte es un hecho conocido que la
accidn intensiva sobre un organismo no adaptado de una serfe de
factores ext;rpos ( como sobrecarga mecanica, hipoxia, frio) pro-
ducen en las celulas de muchos organos una disminucién de fosfatos
con enlaces ricos en energia (ATP) y un incremento de la relacién:

ADP/ATP.

De esta forma una hiperfuncidn compensatoria
cardiaca produce un incremento del consumo de ATP (cuya energia de
sus enlaces es necesario para realizar [a hiperfuncidn) que no es
compepsado inicialmente por aumento de su sintesis con lo que la

concentracién de ATP y fosforo creatinina (PC) disminuye.
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Asi en esencia la hipotesis seria la
siguiente. Los principales factores ambientales (sobrecarga fi-
sica, hipoxia y frio) producen el mismo cambio: una deficiencia
de ATP. Este cambio inicial es la sedal que a traves de mecanis-
mos que requieren estudios, activan el aparato genético de la
célula (Tabla 1V-6). Este esquema muestra como se activa este
aparato genético celular siendo el resultado un crecimiento ce-
lular con disminucidn de la sobrecarga funcional por unidad de

masa y del consumo de ATP.

c) Ti§os de hipertrofia cardiaca.-

De conformidad con esta hipotesis podemos
distinguir 5 tipos de hipertrofia cardiaca producida por causas

diferentes:

1),- Hipertrofia>resultante de 1a hiperfuncidn, generalmente desig- .
nada como hipertrofia compensadora y que se observa en la
insuficiencia cardlaca, hipertensidn y otras enfermedades. Es

el tipo mas frecuente entre nuestros enfermos.

2),- Hipertrofia secundaria a hipoxia coronaria, demostrada experi-
mentalmente bor Gudbjarmeson (210) y que puede producir un

incremento de la masa miocardica de hasta un 45%.
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3).-

b).-
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Hipertrofia resultante de lesidn miocardica no hipoxica,
reproducida experimentalmente por la administracion de
simpaticomimeticos isoproterenol y norepinefrina, que pro-
ducen disociaclén de oxidacidon y fosforizacidn. Estos facto-
res causan regularmente una dismicidn de la concentracidn
de ATP y una activacidn de la sintesis de proteinas y §ci-

dos nucleicos.

Hipertrofia hereditaria, condicionadas geneticamente que
evolucfona a la insuficiencia cardiaca. Este tipo ha sido
estudiado experimentalmente en el cobaya (211, 212). El de-
fecto fundamental parece ser un deficit energetico ( con con-
centraciones bgjas de PC y ATP) que no pueden ser eliminadas
por hipertrofia progresiva. Como resultado , el cobaya con
cardiomegalia marcada, desarrolla trastornos en el acoplamien-
to de excitacidn y contraccidn, utilizacién de la énergia por
las miofibrillas, y transformacidn energetica en la mitocon-
dria, muriendo en insuficiencia cardiaca. Asi las cardiomega-
lias hereditarias familiares en el hombre pueden ser hipertro-
fias cardiacas incialmente provocadas por un deficit geneteica-

mente condicionada de enlaces ricos en energia (ATP).
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Asi vemos como la aparicidon de cardiomegalia e
insuficiencia cardiaca tanto en el hombre como en el animal de
experimentacidn, pueden estar relacionado con trastornos metabo-

licos y/o enzimaticos del tipo descrito previamente.

Es un hecho bien conocildo que en la uremia existe
una variedad de trastornos metabolicos, como inhibicion del meta-
bolisﬁo de las mitocondrias, desacoplamiento de la fosforolizacidn
oxidativa ( 213) e inhibicidn del transporte de calcio a la mito-
condria. Como hemos sefalado previamente(Tabla 1V-6) un buen fun-
cionémiento de las mitocondrias es fundamental para conseguir una
buena respue;ta hipertrofica anteAcuaIQUierﬁ de los estimulos cita-
dos. Por otra parte un desacomplamientobde Iavfosforolizaclén oxi-
dativa (como se da en la uremia) produce una disminucién de la sin-
tesis dé ATP. Este deficit_enérgetlco que no puede ser restaurado
por un mal funcionamiento de las mitocondrias celulares encargadas
de hacerla, puede conducir de una forma similar a las descritas en
el cobaya a la instauracidn de cardiomegalia e insuficiencia car-
diaca congestiva. Asi podriamos considerar la cardiopatia congesti-
va del uremico similar a las formas familiares y hereditarias en
las que el defecto energetico de ATP no esta qetermlnado genetica-
mente sino por trastornos metabolicos secundarios a la propia ure-
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Seria necesario realizar estudios metabo-
iicos mas profundos que nos permitieran probar esta hipotesis.
Sin embargo, al menos en teoria, esto seria una forma de rela-
cionar la uremia con las cardiopatias congestivas inexplicadas

que aparecen en algunos de los enfermos uremicos.

5).- Hipertrofia secundaria al frio. El frio causa un desacoplamien-
to de la fosforilazacidn y oxidacién con un descenso en la con-

centracion de ATP que pone en marcha el mecanismo hipertrofico.

Estas_ son en resumen, las 5 variantes de
hipertrofia cardiaca causadas por factores diferentes y caracteri-

zadas por un mecanismo comdn.

Si esta idea es correcta, preveyendo la
deficiencia de ATP puede preveerse la activacién de la sintesis

de icidos nucleicos y proteinas.

Esta circunstancia se ha reproducido expe-
rimentalmente, (9, 10, 11) sometiendo a un grupo de ratas a hipoxia
intermitente con objeto de conseguir una adaptacién gradual y un
incremento de'la capacidad del sistema responsable de la produccidn

de ATP. Si se somete a este grupo de ratas adaptadas.y a otro de
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ratas control a una coartacidn adrtica se observa que el grupo con-

trol produce una marcada activacidon de la sintesis de icidos nuclei-
cos (214, 215, 216). Sin embargo en las ratas adaptadas no hay dis-

minucidén de la concentracidn de ATP ni activacidn de la sintesis

de 3cidos nucleicos.

Una explicacidn pausible para esto serii que
la concentracidn de ATP no disminuye en estos animales adaptades
por su mayor capacidad del aparato reductor de la misma. Asi, es
el incremento en la capacidad del aparato de oxidacién y fosforila-

cidn oxidativa el que previene el desarrollo de la hipertrofia.

Estos hechos sugieren la ideé de que los
corazones que poseen un aparato de provisidn de energia mids pe-fec-
to, ya sea por adaptacidn o otras causas deben reaccionar ante un
estimulo similar con menor grado de hipertrofia. En efecto, al
faltar la sefal que pone en marcha el proceso sintetico (déflcit

energetico) la hipertrofia conseguida es menor.

Aplicado a la clinica, esta hipdtesis
serfa una explicacion 16gica de porque no todos los enfermos hiper-
tensos realizan und hipertrofia cardiaca identica ante situacianes

clinicas superponibles. Por otra parte la escasa hipertrofia se

S SO - -
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observa a veces en enfermos con hipertensiones de muy larga evolu-
cidén encontraria su explicacion en la activacién de! mecanismo

adaptativo descrito previamente.

. No hay que olvidar que 1a hipertrofia
es un mecanismo compensador y que como resultado de la cual la acti-
vidad del corazdn sobrecargado lesionado se mantiene y continua du-
rante tiempo mds prolongado que en ausencia de la misma. Esta opi-
nidén concuerda con el resuitado de los experimentos en los cuales
la administracién de inhibidores de la sintesis de &cidos nucleicos
y proteinas al animal con hiperfuncidn cardiaca previene el -desa-

rrollo de hipertrofia y tiende a la insuficiencia cardiaca.

Asi experimentos realizados por Rozanova
y Meerson ( 207) sefialan el efecto perfudicial de la inhibicién

de 1a hipertrofia sobre la funcién miocardica.

Tambien Zuhlke y col. (217) trabajando
con la antinomina D muestran que la inhibicion de la sintesis pro-
teica por esta sustancia o por una dieta pobre en proteinas en las
primeras fases de la hipertrofia experimental tienen a la produ-

ccidn de insuficiencia cardiaca.
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" Funcidén ventricular en el corazdn hipertrofico.-

La hipertensidn arterial es la causa mis fre-
cuente de sobrecarga de presidn ventricular izquierda en el hombre
(218, 219). Sus consecuencias cardiacas dependen estrechamente
del grado de hipertrofia miocardica y de la existencia o progresidn

de enfermedad coronaria (219, 220).

En todos los drganos y sistemas diferentes del
corazdn, el crecimiento hipertrofico es considerado como un proceso
que aumenta la capacidad funcional de! 6rgano en cuestion. La hiper-
trofia cardiaca, sin embargo estd siempre asociada en Gltima instan-
cia con fallo funcional y descompensacion cardiaca. En las enferme-
dades cardiovasculares el incremento de la demanda funcional impues-
ta al corazdn es siempre progresivo, y el fallo cardiaco aparece a
pesar de la hipertrofia mas que como consecuencia de la misma.

Estudios realizados en ratas jovenes esponta-
neamente hipertensas, descubren un flujo sanguineo y capacidad de
reserva cardiaca normales a pesar de hipertensidn marcada (221, 222).

Sin embargo con el progreso del crecimiento hipertrofico y edad
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mis avanzéda, la funcidn ventricular izquierda no se mantiene. Asi
en este animal modelo de hipertensidn genetica se han descrito
dos fases, compensada y descompensada, de la compliance cardiaca.
En las ratas mas jovenes con hipertrofia moderada la funcidn de
bomba es normal, mientras que en las ratas mds viejas con hiper-
tensidn mantenida y marcada hipertrofia, la funcidn del corazén

como bomba esta severamente reducida. ‘

En las hipertrofias de sobrecarga de pre-
sidn el incremento de grosor en la pared ventricular reduce la
gensién Je la pared (223) y permite la eyeccidn de un volumen sis-
tolico normal a pesar del aumento de las resistencias perifericas.
Sin embargo, con una sobrecarga de presidn de larga duracion la
funcidn del corazén como bomba falla a pesar del incremento de la

ma sa‘.
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Funcidn ventricular en pacientes hipertensos.-

En el hombre tambien se han descrito las
dos fases, compensada y descompensada del funcionalismo cardiaco

encontradas en la rata.

Straner (224) ha demostrado por estudios
de cateterismo que los enfermos con hipertensidn arterial éfh*Pe(’
‘trofia ventricular fzquierda sin enfermedad coronaria mantienen
una funcidn ventricular en repésq y ejercicio normal. Usando Eecni~
cas ecocardiograficas (225) Earliner y col., encuentran tambien

didmetro telediastolico y fraccién de eyeccién normal en sujetos

hipertensos con hipertrofia ventricular y sin enfermedad coronaria.’

En un grupo de pacientes mis elevado (234 hipertensos y 124 normo-
tensos) Savage y col. (226) tambien encuentran fracclsn de eyeccidn
y di3metro telediastolico dentro de limites normales en hipertensos
con hipe}trofia ventricular. Toshima y col. (227), encuentran dis-
minucidn de la fraccidn de eyeccidn en hipertensos con insuficien-
cia cardiaca. Otros estudios ecocardiograficos (228, 229) tambien

demuestran descenso de la fraccidn de eyeccidn con el incremento

de la severidad y duracién de la hipertensién.
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Asi, un incremento de la masa ventricular {z-
quierda debido a una sobrecarga crénica de presién no esta nece-
sarfamente asociada a una disfuncién ventricular (219, 220). Otros
autores han encontrado que en hipertrofias secundarias a coartacién
y estenosis adrtica la depresion de la funcidn ventricular era la

regla (230). Parece razonable asumir que la circunstancia especifi-

ca de la enfermedad hipertensiva, asi como el tipo de sobrecarga de

presidn crdnica pueden repercutir y matizar el tipo logrado de dis-
funcién sistolica ventricular.

Méecanismo de 1a disfuncidn del corazdn hipertrofico.-

La disminucién de - la fraccién de eyeccién con
volumen telediastolico normal en las ratas espontaneamente hiperten-
sas sugiere que la causa de esta disfuncidn no es un llenado ventri-
cular tpadecuado, sino una disfuncidn sistolica.

La respuesta hipertrofica del ventriculo izdo.

-a la sobrecarga de presidn permite inicialmente una eyeccién sangui-

nea normal. Al prolongarse esta sobrecarga el incremento de la masa
miocardica Interfiere con el proceso de eyeccién. Tambien la edad
repercute sobre el funcionamiento cardiaco. Aunque las ratas de 18
meses tienen un peso ventricular sustancialmente mas elevado que las
de 6 meses, las presiones que son capaces de generar sus ventriculos

son menores en las mas viejas.
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Stress y funcidn ventricular.-

La Funcidn ventricular en el corazén hiper;
tensivo depende estrechamente del tamafio dei corazdn y del stress
sistolico del ventriculo Izquierdo al mismo grado de tensidn sisto-

'

lica. El stree sistolico maximo y la funcién ventricular estan in-

versamente relacionadas.

En la hipertrofia inadecuada con stress ele~
vado éaracterizada por una dilatacidon excesiva de la masa ventri-
cular, y que se acompaiia de aumento del consumo de oxigeno la fun-
cidn ventricular y la contractilidad estan invariablemente altera-
das. En el corazén hipertensivo cronico el consumo de oxigeno esta
gobernado cuantitativamenfe por alteraciones en el stress de la

pared ventricular.

El corazdn hipertensivo crdnico con stress

elevado esta asociado no solo a una disfuncién miocardica en repo-

so sino a una menor reserva metabolica y mayor vulnerabilidad al
stress de estos ventriculos. Esta situacidn es similar a la fase
descompensada de insuficiencia cardiaca descrita previamente en

las ratas viejas con hipertensidn prolongada. Estas dos fases en

el funcionalismo cardiaco de los enfermos hipertensos las encontri-
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mos en nuestros enfermos. En la primera fase estarian aquellos
hipertensos‘con corazén hipertrofico no dilatado, funcidn ven-
tricular y stress normal. En la segunda fase estarian los enfer-
mos con corazdn dilatado y escasa hipertrofia, stress elevado

y funcidn ventricular deprimida.
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HIPERTROFIA ASIMETRICA DEL SEPTO INTERVENTRICULAR EN PACIENTES

EM HEMODIALISIS. -

*La hipertrofia ventricular izquierda se
""define ecocardiograficamente por un engrosamiento de la pared
ventricular (septo y pared libre del ventriculo) mayor de 1.1 cm.
En este tipo de hipertrofia, denominada hipertrofia simetrica,
.e1'engrosamiento que sufre la pared libre del ventriculo y el

sepfo interventricular son similares.

Como se ha referido en el capitulo ante-
rior, la hipertrofia simetrica del ventriculo izquierdo se da
en el 33.3% de nuestros enfermos, siendo ta mayoria hipertensos.

Las causas, fisiopatologia y procesos bioquimicos que la rigen

se han expuesto-igualmente en este capitulo.

Existe otra fbrma de hipertrofia, denomi-
nada ﬂipertrqfﬁa asimetrica del sepio(HAS) en fa que el engrosa-
miento del septo es mayor que la de 1a pared libre ventricular

Vizquierda, y que se define ecocardiograficamente por una relacidn

grosor septal/grosor de ‘la bared libre ventricular mayor de 1.3.
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La hipertrofia asimetrica del septo se ha con-
siderado como un signo ecocardiografico patonogmonico de la mio-
cardiopatia hipertrofica obstructiva (231). Sin embargo en estos
ultimos afflos Ta HAS se ha descrito en muchas situaciones clini-
cas no relacionadas con la miocardiopatia hipertréfica, como son:
hipertensidn pulmonar(232), estenosis aortica (233), hipertensidn
arterial ( 234), ciertas cardiopatias congénitas (233), infarto

‘.de miocardio inferior ( 235), diabetes (236), acromegalia (237),

ataxia de Friedreich (238) y enfermedad de Pompe (239).

La primera descripcidn de HAS en pacientes en
hemodialisis la realizé Abbasi, Slaughter y Allen (240) en 1978.
Segln sus resultados la HAS aparecia en el 303 de hipertensos en

dialisis.

En los enfermos estudiados en esta Tesis la
HAS se da en el 17.6% (9 enfermos) de la poblacidn general en dia-
lisis y en el 27% de los hipertensos. A diferencia de los resulta-
dos de Abbasi el grado de hipertensidn no es diferente entre los
que tenfan HAS y los que no la tienen, apareciendo ademas en 3

enfermos sin historia pasada ni presente de hipertensidn.
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No existe ninguna diferencia en cuanto
a duracidn de la estancia en dialisis, los datos bioquimicos
(urea, creatinina, calcio, fosforo, hematocrito y electrolitos),

la edad y sexo entre estos enfermos con HAS y el resto.

El mecanismo patogénico de 1a HAS en estos
enfermos en dialisis no se conoce. La hipertension es obviamente
.un factor importante, ya gue se asocia a ella con clerta frecuen-
cia, pero no es la unica causa. La incidencia de HAS en la hiper-
tensidn arterial esencial sin insuficiencia renal es solo de un
4%. Sin embargo, nosotros la hemos encontrado eé un 27% y Abbasi

~en un 30% de los hipertensos en dialisis. La HAS tambien se da
en pacientés en dialisis sin hipertensidn, segun aparece en nues-
tros résultados (Tabla 111-4) y seglin 1a experiencia de Kuroda y

Murakami (241).

Por otra parte,' como hemos referido en el
capitulo anterior, la hiﬁertensién (sobrecarga de presidn y/o
volumen) no es el unico factor estimulador de 1a hipertrofia. La
isquemia y algunos estimulos metabolicos y hormonales pueden ge-
nerar hipertrofia (242). En este sentido se ha descrito HAS en
animales sometidos al estimulo de la norepinefrina (243) y del
factor de crecimiento nervioso (244). Tambien en la ataxia de
Friedreich, enfermedad de Pompe y acromegalia puede darse la HAS

sin hipertensidn (234, 237, 239).
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Asi, l1a HAS que se ve en los pacientes en
hemodidlisis crénica puede estar muy bien relacionada con la hi-
pertensidn, pero no se pueden excluir otros factores, como sobre-
carga de volumen, fistula A-V, anemia y algun "factor uremico"

desconocido.

El establecer el diagnostico diferencial
entre la HAS de la hemodialisis periodica y la de la miocardiopa-
tia hipertrofica puede tener interes clinico. En efecto, las ultra-
filtraciones periodicas que muy frecuentemente se realizan durante
la didlisis en estos enfermos puede incrementar la obstruccidn al
tracto de salida del ventriculo izquierdo en la miocardiopatia hi-
pertrofica. Asi la aﬁaricién de una miocardiopatia hipertrofica en
un enfermo con insuficiencia renal y necesitado de didlisis puede

limitar o contraindicar su entrada en un programa de hemodialisis.

La diferenciacidn ecocardiografica de la
miocardiopatia hipertrofica obstructiva y la HAS del enfermo en dia-
lisis no encierra ninguna dificultad. Aunque el grado de hipertro-
fia ventricular y su asimetria es similar en ambas situaciones,

existen algunas diferencias:
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2)

3)

k)
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La excursidn septal es normal en los pacientes en didlisis
siendo hipoquinética en la miocardiopatia hipertrofica

(Tabla 1vV-7) ( Fig. 1V-S).

El tracto de salida del ventriculo izquierdo es mucho mas
estrecho en la miocardiopatia hipertrofica obstructiva que

en la HAS en dislisis. ( Fig. 1V-5).

La distancia del punto E del ecograma mitral al septo es
mucho md3s corto en la miocardiopatia hipertrofica obstructi-

va ( Tabla 1V-7) ( Fig. IV-5).

La masa ventricular ifzquierda es considerablemente mayor en
la miocardiopatia hipertrofica obstructiva y el segmento E-F
del ecograma mitral mas lento que en la HAS del paciente en

hemodidlisis (Tabla 1V-7).

El movimiento sistolico anterior, un

signo clidsico de la cardiopatia hipertrofica (245, 246) estd au

sente de forma constante en los enfermos en didlisis con HAS.
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Fig. lv=5.- A: Hipertrofia asimetrica en dialisis.
B: Hipertrofia asimetrica en una miocardiopatia hipertro-

fica. Diferencias explicadas en el texto.
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Adem3s ninguno de los 9 pacientes con HAS
en hemodi3lisis tenfa ningdn signo tipico (307), ni posefia

historia familiar de miocardiopatfa hipertrofica.

En conclusidn, 1a HAS es un hallazgo frecuente
en los enfermos en hemodidlisis periodica. Su causa es‘oscura y
no puede atribuirse exclusivamente a la hipertensidn arterial.
El hecho de que la incidencia de HAS en pacientes en hemodisli-
sis sea mayor que en la poblacidn de hipertensos sin insuficien-
cia renal, plantea la posibilidad de 1a existencia de algun

“"factor urémico' como determinante de su génesis.
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CORAZON

PERICARDITICO
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INTRODUCC | ON

Ya William Osler en 1892 apuntaba que desde
el punto de vista clinico, la patologia pericdrdica es en gene-
ral considerada como poco frecuente, sin embargo anatomopatolo-

gicamente es mis comun de lo que se cree (247).

En la bibliografia nefrologica es comiin apli;
car el término "pericarditis' a cualquier trastorno que compro-
mete al pericardio (248). En la pericarditis ocurre una reaccién
inflamatoria celular. Las bandas de fibrosis sin,celulas inflama-
torias, como existe en la mayoria de los casos de uremia terminal
no justifica utilizar el término pericarditis. Es la presencia

..de la reaccidn inflamatoria mas que el curso clinico agudo o la
presencia de un roce lo que debe determinar el término pericardi-

tis (249).

A pesar de esta puntualizacidon etimoldgica y
debido a que la constumbre nefroldgica asi lo ha consagrado, uti-
lizaremos en esta Tesis el término pericardidis para referirnos

a aquellos pacientes que presentan dolor, roce y/o un pequefio o




moderado derrame pericdrdico por ecocardiografia. Taponamiento
cardiaco implica la situacién de compromfso hemodindmico secunda-
ria a un cuantioso derrame pericirdico. Pericarditis constricti-
va es la comprensidn del corazdn por un pericardio fibroso y rig-

do en el que no existe un gran aciimulo de liquido.

Aunque existen muchas causas de enfermedad
pericdrdica su respuesta morfolSgica a los diferentes insultos

etioldgicos es bastante limitada.

El pericardio reacciona al insulto agudo
exudadando fibrina y/o celulas de manera aislada o combinada. El
tipo de liquido y/o celula viene determinado por la naturaleza
del agente causal. El saco pericirdico normal, contrariamente a
lo que podria pensarse, no reacciona ante el aciimulo de liquidos’
serosos o sangre (308). Sin embargo, si se inyectan componentes
lipidicos de 1a sangre o hematies en '~ lisis, se produce una
reaccidn fibrosa que puede desembocar en una pericarditis fibrosi.
Por el contrario, si se inyecta sangre en un pericardio previamei-
te enfermo se puéde desencadenar una fibrosis adhesiva pericardia.

(250, 251).

Si penetran microorganismos en el espa-
cio o tejido pericdrdico, la reaccién de este depende del tipo

de germen.
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Los virus producen una reaccidn benigna y pasa-
jera (252). Los bacilos dcido-alcohol resistentes desencadenan
una reaccidn celular de mononucleares desembocando a la larga

en un severo engrosamiento fibroso del pericardio (249).

Los organismos ﬁi&ganos producen una violenta
reacciBn celular con infiltrados de polimorfonucleares que puede
tambien desembocar en la fibrosis. Estas evoluciones histoldgicas
hacia 1a fibrosis pueden o no acompafarse clinicamente del cua-

dro de la pericarditis constrictiva (249).

Anatomopatologicamente, la afectacidn pericirdi-
ca de la uremia es, al menos incialmente, del tipo fibrinoso y
ello se encuentra en la autopsia en mas del 50% de los pacientes

con insuficiencia renal terminal (253).

El término urémica es puramente clinico, ya que
- 1a Inyeccidn de urea o creatinina en el espacio pericardico no
produce ningun tipo de reaccidn fibrosa en sus hojas parietal o

visceral. (249).
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En el p’aciente con insuficiencia renal terminal es
frecuente el derrame ademas de la regccién fibrinosa del pericar-
dio. Tambien el pericardio puede msfl;ar evidente engrosamiento
fibroso que desemboque en la constriccidon con o sin derrame sero-
so o hemorrigico asociado (254). Sin embargo la calcificacién del

pericardio nunca se da en la pericarditis urémica (254).

Asi como las formas anatomopatologicas de reaccién
son muy |imitadas en el pericardio, las formas de expresidn clini-
ca tambien lo son. Ante las diversas causas y enfermedades que
puedgn afectarle al pericardio solo responde clinicamente bajo tris .
grandes sindromes ( Fig: IV-I); En 1a patologia urémica del peri-
cardio, lo m3s frecuente sin duda, es elb sir;drome de la ' periéar- ,
ditis aguda’ (dolor, roce y elevacién del segmento ST en el electo-
cardiograma). El taponamiento cardiaco y la pericarditis constric

tiva urémica son afortunadamente mucho mas raros.
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FIG.- 1v-7.-

MAMIFESTACIONES CLINICAS DE LA PATOLOGIA PERICARDICA.-

"'"Pericarditis Aguda"

Agente etiologico '"Derrame-Taponamiento''
(tnflamatorio, ‘'"Pericarditis constrictiva cronica'.
Degenerativo,

Neoplasico,
Metabolico,

Uremico).



-226-

INCIDENCIA DE PERICARDITIS. -

La presencia de pericarditis en los pacientes
con insuficiencia renal terminal ha ido disminuyéndo congiderable-
mente en los ultimos afios ( 255) (Tabla 1V-8). En los pécientes
en programa de hemodiilisis tambien se ha reducido. Asf, Ribot y
col. (256) y Comty y col. (257) observan una incidencia de pericar-
ditls del 16-17% en 1970-75, mientras que Drueke y col. (258) 1la

encuentran solo en un 5-8% en 1972-76 ( Tabla 1V-9),

La razén exacta para explicar la menor inci-
dencia actual de pericarditis urémica se desconoce, pero puede
achacarse a los mejores y mds eficaces programas terapeidticos y de

hemodidlisis que ahora se hacen (255).

Curiosamente y lejos de lo que cabria espe-
rarse, la pericarditis de la insuficiencia renal crdnica tratada
sin hemodidlisis, difiere de las pericarditis que se ven en los
pacientes dializados, aunque el grado de afectacidn renal y-la

enfermedad renal subyacente sea la misma.

En primer lugar, y segiin estudios de Wray
y Stones (255) la aparicidn de pericarditisbdurante la terapia con
hemodidlisis no estd en relacidon con la afectacidn del pericardio
previa a la iniciacidn de la didlisis. Este hecho tambien ha sido

constatado por nosotros.
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TABLA 1V-8.-

INCIDENC IA DE PERICARDITIS EN PACIENTES UREMICOS TERMINALES PREVIA

A LA INICIACION DE DIALISIS.-

Affios Autores

1954 Wacker-Merrill ( 301)
1960-1967 Bailey ( 264)
1966-1970 Comty ( 257)
1966-1974 Ribot ( 256)
1971-1975 Comty ( 306)
1971-1975 . Wray-Stone ( 255)

1972-1976 Drueke-Le Pailleur (258)

Incidencia

50.5 %
b1.0 %
13.1 %
1.7 %
8.9%
16.0 %
12.1 %
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INCIDENCIA DE PERICARDITIS EN PACIENTES DIALIZADOS. -

Afios
1960-1967
1966-1974
1966-1970
1971-1975
1974-1975
1972-1976
1978-1979

Autores
Bailey (264)
Ribot ( 256)
Comty (257)
Comty ( 306)
Wray-Stone (265)
Drﬁeke ( 258)

Casuistica de esta Tesis

Incidencia

1h 3

17 %
4.8 3
18.4 2
15.3 %
5.8 %
11.7 %
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De los 11 enfermos afectos con pericarditis, de
esta casuistica, solo 2 presentaron pericarditis antes de la entra-
da en programa de didlisis. Por otra parte 10 pacientes padecieron
pericarditis antes de comenzar la didlisis y posteriormente, una
vez iniciada esta, no han vuelto a presentar signos clinicos ni

ecocardiogrificos de afectacidn pericardica.

Siguiendo con estas diferencias, se sabe que
la evolucién clinica y la respuesta al tratamiento tambien suele
ser muy diferente en la pericarditis en y fuera de programa de

hemodislisis (258).

La pericarditis fuera de didlisis es muy frecuen-
te y suele cursar con grandes molestias para el paciente, y su
presencia siempre indica estar en fases terminales de la enferme-

dad (259, 260, 261).

La pericarditis del paciente en programa de dia-
lisis es menos frecuente, y puede aparecer y recurrir caprichosa-

mente en cualquier momento del tratamiento dialitico.
Suele asociarse a sintomas sistemicos mds severos,

tiene peor respuesta al tratamiento conservador y causa mayor nimero

de complicaciones (262, 263).
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FACTORES ETIOLOGICOS DE LA PERICARDITIS.-

Sus causas y patogenia son desconocidos aunque
se barajan distintos factores que pueden jugar algin papel en su

produccidn (Tabla 1V-10).

Aunque se desconocen los mecanismos, es un he-
cho que en los pacientes que reciben una incorrecta o insuficien~

te terapia didlitica, la incidencia de pericarditis es mis fre-

-cuente. Tambien es experiencia comiin 1a disminucion de esta inci-

dencia al aumentar la frecuencia dialitica. Por tanto la dislisis
inadecuada como causa o concausa de la pericarditis es un hecho

palpable (257, 264).

La perturbacién bioquimica que conlleva la in-
suficiencia renal terminal es sin duda un factor etioldgico de la
pericarditis urémica, aunque todavia no se haya encontrado el fac-

tor o metabolito responsable.

La urea y creatinina no parecen tener efecto
etiologico alguno. Su nivel en sangre no guarda ninguna relacidn
con la mayor o menor incidencia de pericarditis (264). Ello tam-

bien ha sido corroborado en esta Tesis. Sin embargo, esta ausen-
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TABLA iv-10.-

FACTORES ETIOLOGICOS DE PERICARDITIS.-

Factores etjologicos . Autores
Dialisis inadecuada Bailey, Comty (264, 257)
Trastornos bioquimicos(urea, Clarkson, Bailey (264, 265)

creatinina, dico drico, etc)

Hiperparatiroidismo Comty, Drueke (257, 258, 303)
Pacientes ‘jovenes Comty- ( 257, 306)
Heparina . Cohen, Skov, Alfrey (284, 272, 304)
Diabetes, predisposicion a infeccidn Comty ( 270)

Infeccidn
Citomegalovirus (CMV) Pabico ( 274)
Bacteriana . Warris, Hager, Morse (273, 269, 305)
Sepsis : Comty, Ali-Regiabe (257, 302)

Viral Comty (270)

- -
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cia de correlacidn no excluye la relacidén causal entre las altera-
ciones bioquimicas y la pericarditis. AsT, solo se puede afirmar
que ninguna de estas dos sustancias (urea y creatinina) es direc-
tamente responsable. La naturaleza de 1a ''toxina urémica'' perma-

nece desconocida (264).

El 3cido Grico (tambien elevado en la i1~
suficiencia renal crénica) ha sido mencionédo como causa de peri-
carditis. Clarkson y col. (265) sostienen que el dcido Grico e
estado de superspturacién, podria precipitar en los tejidos peri-

cardicos. Sin embargo, Marini y col. (266) no han encontrado
cristales de 3cido Girico en el andlisis, con microscopio de luz

polarizada, del pericardio de estos enfermos.

Las alteraciones bioquimicas de la uremia
son miltiples y muchas de ellas desconocidas. Entre las toxinas de
bajo peso molecular acumuladas en la uremia, tal vez la metilguani-
dina, pueda tener alguna relacidn con la aparicidn de pericarditis,
segln demuestran los trabajos de Giovanetti y col. (267). Sin embar-

go todo ello merece mayor elaboracién y comprobacidn clfnica.
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como ya hemos mencionado previamente, en
la presente Tesis, no se ha podido correlacionar la presencia
o predisposicidon a la pericarditis con ninguno de los datos
bioquimicos de laboratorio que habitualmente maneia un hospi-

tal general en nuestro pais.

Algunos autores como Comty y col. (257) y
Silverderg y col. { 259) han encontrado mayor incidencia de peri-

carditis urdmica en mujeres y edades jovenes.

En nuestra experiencia la incidencia de pe-
ricarditis en relacién con la edad y el sexo fue: Edad de 18 a
59 aflos, 6 varones y 5 hembras. Por tanto en nuestra experiencia,
estos factores no juegan ningun papel.causal en la aparicidon de

pericarditis.
La presencia de hiperparatiroidismo como

posible etiologia de la pericarditis en didlisis merece alguna

consideracidn.
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Comty y col. (257) fueron los primeros en
seflalar esta asoclacidn. Drueke y col. (258) encuentran unas con-
centraciones plasmaticas de calcio, fosforo y producto calcio-
fésforo y nivel de paratohormona (PTH) mis elevados en enfermos
con pericarditis. Este hecho ha sido posteriormente constatado
por otros autores (260). Sin embargo, no se conocen exactamente
los mecanismos por los cuales este hiperparatiroidismo puede 1e-
gar a prodﬁclr pericarditis. Tal vez la presencia de esta trastor-
no endocrino no sea mas que otra expresién mis de la severidad

de la uremia y de una didlisls insuficiente.

En la uremia crdnica el exceso de PTH ha
sido asociado a una disminucidn de la velocidad de conduccién mo-
tora de la fibra muscular (261). Este, a su vez, es uno de los

parametros aceptado como signo de di3dlisis inadecuada.

En nuestra casuistica, a diferencia de la
experiencia de Comty y col. (257) y Drueke y col. (258) los valo-
res de calcio, fosforo y producto calcio-fésforo no sirvieron
para diferenciar a los pacientes con y sin pericarditis. En nues-
tro medio hospitalario carecemos de facilidades para determinar

PTH.
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Ahora teniendo en cuenta que el hiperpara-
tiroidismo esta relacionado con la disminucidn de la velocidad
de conduccidén motora (261) y con la presencia de pericarditis
(258) nosotros relacionamos 1a incidencia de pericarditis con

1a velocidad de conduccidn motora. (Tabla IV-11).

Como se puede observar, los pacientes con
pericarditis presentan unos valores menores de velocidad de con-
duccidn motora, sin que la diferencia sea estadisticamente sig-
nificativa. Sin embargo Avram y col. ( 261) encuentran una rela-
cidn estrecha entre el hiperparatiroidismo y la disminucién de

la velocidad de conduccidn motora.

Estos hechos parecen indicar que la peri-
carditis, hiperparatiroidismo y disminucion de Ta velocidad de
conduccidn motora son expresion de una uremia mis severa y/o una
didlisis insuficiente. Por el momento no disponemos de datos que
nos permitaﬁ relacionar la presencia de pericarditis con el

hiperparatiroidismo.
La heparina no es probablemente un factor

desencadenante en la produccidn de pericarditis, sin embargo mere-

ce cierta consideracién.
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TABLA 1V-11.-~

VELOCIDAD DE CONDUCCION MOTORA (VCM) Y PERICARDITIS EN NUESTROS

ENFERMOS EN DIALISIS.-

Pericarditis . n°enfermos VCM

Presente . 10 41.54+5.93 m/sg

Ausente . 43 44 a5t h.36 m/seq.
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Aunque el papel de la heparina en el desarrollo
de la pericarditis no esta bien definido, es un hecho conocido
la precipitacidén de hemopericardio por anticoagulacién inadver-
‘tida en estos enfermos. Por este motivo, se ha generalizado la
prictica de la heparinizacidn regional para dializar a todo en-
fermo con pericarditis. Muchos autores ( 257, 258) han atribuido
el taponamiento agudo de estos enfermos a la heparinizacidn total
(268). Sin embargo la aparicién de taponamiento pericardico du-
rante la didlisis peritoneal sugiere que la heparina no es el

Gnico factor ( 269).

Probablemente la heparina no sea el factor desen
cadenante de la pericarditis, sino que perpetue el proceso infla-

matorio al producir hemorragias periodicas.

En nuestra experiencia en el programa de hemo-
diialisis la heparinizacidn nunca ha sido causa de Problemas peri-
cardicos. En la seccidn de tratamiento se hacen algunas consi&e-
raciones practicas sobre la heparinizacidn de los pacientes con

pericarditis urémica.

El papel de la infeccidén como factor etiologico
de la pericarditis urémica es incierto, pero sigue siendo un tema

muy discutido ( 269, 273, 305)
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La Incidencia de pericgrd}tis urémica es mayor en
pacientes diabeticos y probablementebello sea debido a su mayor
predisposicidn a la infeccidn ( 270). Se han descrito casos ais-
lados de pericarditis bacteriana en enfermos con un rechazo seve~
rp de trasplante renal (271) y en pacientes muy debilitados y

con sepsis generalizada ( 257, 272. 273, 302).

Pabico y col. (274) muestran evidencia de que la
infeccidn por citomegalovirus (CMV) es un agente causal direc- -

to de la pericarditis urémica.

La posibilidad de una etiologia viral no se ha des-
cartado ya que en algunos pacientes la aparicion de pericarditis

esta precedida por un cuadro viral inespecifico (257. 270).

En nuestra experiencia, la aparicidn de pericardi-
tis no estaba relacionada con ninguno de los factores etiologicos
citados en 6 de los 11 enfermos con pericarditis. En los 5 restan-
tes los factores causales fueron; sepsis (1 caso), diabetes ( |
caso), dijlisis inadecuada por mal acceso vascular (1 caso), pro-
bable infeccidn por CMV ( 1 caso). En esta enferma no se pudo
diagnosticar en el momento de detectarle 1a pericarditis ya que

careciamos del titulo de “anticuerpos antiCMV en ese momento. Sin
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embargo al realizarle un trasplante renal desarrol!d una infeccidn
activa por CMV con titulos de anticuerpos muy elevados. Es posi-
ble que esta infeccidén fuera la agudizacién de una infeccidn
latente previa por la inmunosupresidn. Posteriormente se le

real iz nefrectomia del riAdn trasplantado por rechazo. La en-
ferma persiste con titulos altos de anticuerpos antiMCV y con

pericarditis.
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MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA PERICARDITIS UREMICA EN DIALISIS.-

De los tres sindromes clinicos de la patologia
pericardica (Fig. 1V-7) la forma de "pericarditis aguda" es con
mucho 1a mas frecuente. Es importante resaltar que los 3 elementos
que caracterizan a este sindrome (dolor, roce y e]evacién del T

en el ECG) rara vez aparecen en la pericarditis urémica.

En las enfermedades sistemicas en las que zpa~
rece pericarditis (como en el caso de la insuficiencia renal cré-
nica), el dolor no siempre esta presente. En nuestros enfermos solo
4 de los 11 con pericérditis refirieron dolor. En otras series pu~

blicadas (257) aparecid dolor en el 64% de los casos.

Las caracteristicas del dolor son semejantes a
las descritas en otros tipos de pericarditis: se incrementa con
la inspiracidn y la tos, a veces se alivia con la posicién sentada
o con inclinacidn hacia delante. El roce pericardico ocurre en el
95% de los casos segiin Ribot y col. (256), lo cual coincide con

la experiencia de esta Tesls.

La elevacidn del segmento ST en el ECG muy
comin y caracteristico de la pericarditis aguda viral (274) es de

muy poco valor diagnostico en la pericarditis urémica (275).
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Vemos pues que existen un porciento conside-
rable de pacientes con insuficiencia renal cronica que pueden presen-
tar pericarditis y pasar desapercibido su diagnostico clinico si nos
atenemos a la cldsica triada. Ello es de indudable transcendencia
ya que la pericarditis en 1a enfermedad renal conlleva una elevada

mortalidad si no se actua precozmente contra ella.

Aunque se describen una serie de manifesta-
ciones clinicas que pueden alertar al médico de la presencia de peri-
carditis urémica, sin duda en la actualidad el uso de la ecocardio-

grafia desbanca a todas ellas.

La sensibilidad diagnostica de la ecocardio-
grafia para detectar derrame pericardico, incluso en cantidades
infimas, es bien conocido (276). Teniendo en cuenta las serias impli-
caciones que la aparicion de pericarditis en un paciente dializado
conlleva, no es necesario resaltar lo que ha supuesto la realizacidn

de ecocardiogramas seriados a estos enfermos.

Normaimente el saco pericardico contiene
hasta 150 c.c. de liquido. Cuando un derrame pericdrdico se hace
diagnosticable clinica o radiogrificamente requiere 300 c.c. o mis
de liquido. Pero no solo la cantidad de liquido acumulado es la que

matiza la expresidn clinica. La velocidad de acumulacién, es, si cabe,
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mas transcendente. Si se hace lentamente acomodandose el saco pericar-
dico (compliance pericardica) se puede acumular t & 2 litros de liquido
sin que apenas se eieven la presién venosa, o descienda la tensidn ar-
terial y el volumen minuto. Por el contrario si la velocidad de acumu-
lacidn es rdpida (falta de adaptacidn pericardica) de 200 a 400 cc. son

suficientes para producir un cuadro de taponamiento cardiaco ( 277).

El derrame pericardico cuantioso con & sin
taponamiento, es afortunadamente poco frecuente en los pacientes en

hemodialisis.

En nuestro material, solo ocurrid en 2 en-

fermos (1.2%). Asi es tambien la experiencia de otros autores.

El sindrome de taponamiento cardiaco se ci-
racteriza clinicamente por marcada elevacidn de lé presidn venosa, hi-
potensién arterial ( con disminucidn ae la presién de pulso) taquicar-
dia y frialdad. A ello es obligado afiadirle los datos radiograficos
de cardiomegalia en ausencia de otros signos de insuficiencia cardia-

ca (redistribucién, lineas B de Kerley, derrame pleural).

La ecocardiografia tiene gran valor, no jara
establecer el diagnostico de taponamiento, sino para asegurar la exis-
tencia de un gran derrame, como causante de la cardiomegalia de recien-

te aparicion que caracteriza a esta situacidn. A veces el diagnosti:o
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diferencial entre taponamiento, fracaso cardiaco e hipovolemia
puede llegar a ser tan dificultoso que requiere la utilizacidn de

un cateter de Swan-Ganz en el capilar pulmonar ( 278).

. La deshidratacidén puede desvirtuar incluso
los caracteristicos patrones hemodinamicos del taponamiento cardia-
co ( 278) haciendo muy dificil o imposible su diagnostico. Afortuna-
damente la deshidratacidn es infrecuente en el enferao en didlisis
y el diagnostico de taponamiento en estos enfermos no encierra difi-

cultad utilizando simplemente la sospecha, la exploracidn, la ecocar-

diografia y una placa simple de torax.

El sindrome de pericarditis constrictiva
se caracteriza por elevacion de la presidn venosa, hepatomegalia,
ascitis y edemas en un paciente sin insuficiencia ventricular izquier-

da, y astenia como sintoma fundamental ( 279).

Hasta hace algunos afios la pericarditis
constrictiva urémica se consideraba como excepcional. Actualmente
se estd viendo crecer su incidencia, seguramente debido a la mayor
supervivencia de los pacientes urémicos desde la aparicidn de la

terapia dialftica (257, 280, 281). Ello tiene enorme transcendencia
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porque la pericarditis constrictiva crénica, es una indicacidn para

1a pericardiectomia.

El diagnostico de pericarditis constrictiva
no calcificada ( como es la urémica) puede ser dificil cuando la
constriccidn es solo leve o moderada. Teniendo en cuenta esta difi-
cultad, la creciente incidencia mencionada y su tratamiento quirdr-
gico, es importante pensar en esta patologia en aquellos enfermos
que desarrollan frecuentes y marcadas hipotensiones durante la dia-

lisis sin otra causa que las Justifiquen.
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DIAGNOSTICO DIFEREMCIAL DE LA PERICARDITIS UREMICA.-

Aqui tambien es necesaria la distincién entre los

3 sindromes clinicos de éxpresidn de la patologia pericirdica.

A) Pericarditis urémica.-

En su diagnostico diferencial caben 2 matizaciones.
En primer lugar se debe tener presente que, aunque no es frecuente,
el paciente en programa de didlisis puede padecer una pericarditis

aguda viral, lo que genera un cuadro clinico indistingible de la

pericarditis urémica.

Tal diferenciacidn tiene cierta importancia porque
la primera se trata con aspirina y no es indice de didlisis inadecua-
da. La segunda se trata con reajuste e intensificacidn de la pauta

dialitica. v -

Existen ciertas diferehcias entre ambas entidades

que conviene volver a resaltar.

En la pericarditis aguda viral, es muy frecuente
el antecedente 5 a 10 dias antes del cuadro de pericarditis, de una
""gripe'" o infeccidn de vias respiratorias altas. Este antecedente

no se da en la pericarditis urémica.
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- En la etiologia viral es casi constante la eleva-
cidén del segmento ST con la evolucidn electrocardiogréfica carac-
teristica:

Fase 1%: Elevacidn del ST con onda T normal.
Fase 2%: Elevacién del ST con onda,T invertida.
Fase 3%: Normalizacién del ST con onda T negativa.

Fase 42: Normalizacidn completa.

- Toda esta evolucidn electrocardiografica ocurre en
un plazo de 5 a 10 dias y tiene indudable valor diferencial ya que

como se apuntd en la pericarditis urémica el ECG es anodino.

Tambien cabrian otras diferencias tales como la
cuantificacidn de titulos sanguineos de anticuerpos anti-ECHO y

Coxakie B en el caso de la pericarditis aguda.

. En segundo lugar el diagnostico diferencial de la
pericarditis urémica debe hacerse con todas aquellas entidades que
cursen con dolor precordial, preferentemente con la cardiopatia
isquemica (angina e infarto) a la cual estan predispuestos los pa-
cientes con uremla: (282). Se sale de 1a intencidn de esta Tesis el
describir al detalle los pilares sobre los que debe basarse este
diagnostico diferencial entre la pericarditis y otras situaciones de

dolor precordial en estos pacientes.
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B) Derrame pericardico y/o taponamiento cardiaco.-

El derrame pericidrdico cuantioso con o sin tapo-
namiento suele cursar sin dolor, roce ni alteraciones electrocardio-

griaficas del segmento ST.

Su principal manifestacion clinica de cardiomega-
1ia, presion venosa elevada, hipotensidn y taquicardia, hacen que el
primer diagnostico diferencial.tenga que hacerse con otras formas

dé insuficiencia cardiaca congestiva.

Aqui tambien la ayuda de la ecocardiografia es

fundamental y no nos extenderemos sobre ello.

Un dato clinico de gran interés es que el gran
derrame o el taponamiento ocurre casi siempre en pacientes que tienen

una florida historia previa de pericarditis urémica.

En nuestra experiencia los dos casos que presen-
taron taponamiento pericirdico eran pacientes con frecuentes pericar-

ditis recidivantes.

Es evidente que el diagnostico diferencial entre
taponamiento cardiaco e insuficiencia cardiaca congestiva es de vital

importancia. El fracaso congestivo del corazén se trata con depleccidn
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de volumen (bien diurético o ultrafiltracion en el caso de insufi-
ciencia'renal), mientras que tal depleccién serfa contraproducente
en un paciente con taponamiento ya que conllevaria una peligrosa

reduccidn del volumen minuto.

€) Pericarditis constrictiva.-

Su principal imitador es tambien Ja insufi-
ciencia cardiaca congestiva o simplemente derecha. Tampoco es nues-
tra intencidn extendernos en detalles diferenciales entre ambas si-
tuaciones. Digamos sdlo que la ausencia de s%gnos de hipertensidn
pulmonar, normalidad radiogriafica de la circulacién pulmonar, lim-
pieza auscultatoria de los pulmones y pobre o nula palpacién car-
didca son detalles clinicos de gran valor para el diagnostico dife-

rencial.

Asi como lé ecocardiografia es muy Gtil para
probar o descartar la presencia de derrame pericirdico (276) es po-
bre para detectar peritarditis constrictiva. Se han descrito varios
signos ecocardiogrificos tipicos de pericarditis constrictiva (283),

sin embargo no parecen demasiado Gtiles.

En el caso de la pericarditis constrictiva
urémica, que cursa sin calcificaciones ( lo cual dificulta el diag-
nostico) tal vez la dnica manera de sospecharla sea basandose én la

clinica.
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En nuestro Gnico caso de pericarditis crénica
la persistente elevacion de la presidn venosa a pesar de un adecuado
control del peso y de la pauta dialftica fué un dato importante

para el didgnostico.

Tambien se cita que la facil hipotensién du-

rante la didlisis puede ser signo de pericarditis constrictiva (256).

En nuestro fGinico enfermo el grado de constri-
ccion es leve o moderado y todavia no creemos indicado el tratamiento
quirfGrgico. De aQanzar la constriccidn y comenzar a ser incontrola-
bles las crisis hipotensivas durante la dijlisis seria necesario
la pericardiectomia con. lo que desaparecerian estos problemas de

manejo durante la didlisis.

Otro didgnostico diferencial de la pericarditis
constrictiva urémica es la miocardiopatia restrictiva que excepcio-

nalmente puede ocurrir en pacientes en didlisis.

Dado que }a miocardiopatia restrictiva no ha
sido previamente descrita en pacientes urémicos y en nuestra casuis-
tica hemos encontrado el primer caso, dedicaremos una seccidn a este

g .

problema donde serdn analizadas las pautas bisicas del didgnostico

diferencial.
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EVOLUCION DE LA PERICARDITS YREMICA.-

La evolucion de la pericarditis urémica queda es-

quematizada en la Fig. IV-8.

En nuestra experiencia los pacientes que presen-

" tan pericarditis son sfempre los mismos. Es decir cuando este grupo

de pacientes recibe didlisis Inadecuada, se producen pequefios derra-

mes pericafdicos o aparece dolor precordial o roce.

Curiosamente si otros pacientes sin '"predisposi-
cidn a la pericarditis' reciben didlisis insuficiente no hacen peri-

carditis, sino insuficiencia cardiaca o hipertensidn arterial.

Aunque se desconoce la causa los pacientes ''peri-
cardlticos' son un grupo y siempre los mismos. En ellos se dan las re
cidivas y todos los problemas relacionados con la patologia pericardi

ca.

Asi el taponamiento cardiaco (2 casos) y la peri-
carditis ‘constrictiva ( 1 caso) pertenecian a este grupo de enfermos
que dentro de su insuficiencia renal y di3lisis ''siempre habfan pade

cido de pericarditis recidivantes'.
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FIGURA IV-§.- '

EVOLUCION DE LA PERICARDITIS UREMICA. -

Pericarditis urémica

s N

Curacién Recidiva

s/ \

Taponamiento Constriccion
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TRATAMTENTO DE LA PERICARDITIS UREMICA.-

TRATAMIENTO MEDICO.-

En la siguiente Tabla (Tabla IV-12) se resumen
las p}inclpales medidas profilacticas y terapeuticas en la peri-~
carditis ;rémica..bomenta;emos a continuacién Iag que se refieren
al control bioguimico de la uremia (pauta de dislisis) y a la ad-

ministracidn de drogas antiinflamatorias por via local o general.

Pauta de didlisis.-

En el paciente urémico no dializado con dieta
de restriccidn protefca la apariclén de pericarditis es indicacidn
de iniciar la didlisis regular con lo que se conseguird su resolu

bcién en el 70% de los casos. En enfermos con catabolismos aumenta
do o con evidencia de didlisis inadecuada la conducta a seguir
consiste en el incremento de la frecuencia dialftiﬁa. Los proble-

mas que pueden’ aparecer con esta dislisis intensiva, como hipoten
sién e hipovolemia, son pafticularmente frecuentes cuando se pro-‘
»ducen cambios bruscos en el volumen intravascular, pudiendo preci-
pitarse signos clinicos de taponamiento cirdiaco. La ingesta de so
dio y agua lnterdialfticos debe restringirse al mdximo con objeto

de evitar la necesidad de grandes ultraficiones durante la didli-

sis. Los enfermos con T.A. inestable o franca hipotensién asociada
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TABLA iv-12

TRATAMIENTO MEDICO DE LA PERICARDITIS UREMICA.-

1.- GENERAL.- Reposo en cama, control del peso y de la tensidn arterial y control

de la presencia de pulso paradojico.

2.- NUTRICION ADECUADA.-Ingesta adecuada de proteinas, calorias y aminoacidos

esenciales.

3.~ MEJORAR CONTROL BIOQUIMICO DE LA UREMIA.- Restriccidn proteica, iniciacidn

e intensificacién de 1a didlisis.

L, - CONTROL DE LA HIDRATACION.- Restriccidn de agua y sal, ultrafiltracién adecuada,

digitalizacidn, control de la presidn venosa central.

5.- PREVERIR LA HEMORRAG|A.- Heparinizacidn regional. Didlisis peritoneal.

6.- DROGAS ANT|INFLAMATORIAS.- Indometacina 25 mg x b/dia

Prednisona 40 mg/dia
Reducir la dosis al cabo de 1 semana, suspenderla

a las b semanas.
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a derrames pericardicos extensos, arritmias, evidencias de sobre-
carga hidrosalina severa, insuficiencia cardiaca requieren 1a mo-

nitorizacidn continua de la PVC.

La dialisis peritoneal, con la no utiliza-
cion de heparina, se ha afirmado que reduce la incidencia de tapo
namiento (284), Otras ventajas de 1a didlisis peritoneal incluyen
un control mds gradual de la hidratacién y cambios menos bruscos
del volumen intravascular. La decisidon de usar la didlisis perito-
neal depende tambien en gran parte de las facilidades tecnicas
para realizarlas. Drueke y col. (258) encuentran una incidencia
similar de taponamiento agudo con didlisis peritoneal que con hemo

didlisis.

En nuestra experiencia la intensificacidn
de la diflisis ( a'3 h. diarias) consiguié la remisién de la peri
carditis en todos los enfermos (11 en total) salvo en uno que de-
sarrollo una perlcarditi; constrictiva subaguda y que se ha comen-

tado anteriormente.

Mo se utilizd didlisis peritoneal para tra-

tar a ninguno de nuestros enfermos por dificultades técnicas.
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Drogas antiinflamatorias.-

En ausencia de un estudio controlado, la efica-
cia de las drogas antiinflamatorias en la pericarditis urémica no
ha podido ser establecida. Los corticoides por via sistemica han
sido frecuentemente empleados con exito por algunos autores (285)
siendo los resultados inconstantes y las recidivas frecuentes se-
glin otros autores (286). Los derrames pericardicos aparecen en
los enfermos con trasplante renal recibiendo grande dosis de este-

roides como terapeutica anti-rechazo.

La Indometacina ha sido propuesta tambien para
el tratamiento de la pericarditis urémica por Minut y col. (287),
habiendo observado una respuesta favorable en el 502 de los enfer-
mos. Otros autores han seflalado tambien efectos favorables pero
inconstantes (285, 266). Los efectos secundarios, como naiiseas, vo
mitos, dolor abdominal, cefaleas y hemorragia gastrointestinal han
obligado a suspender la droga en algunos enfermos. En nuestra expe-
riencia la Indometacina ha dado resultados variables y solo ha con-

seguido efectos apreciables en pericarditis leves.



-256_

La instalacidn intrapericdrdica de esteroides no
reabsorbibles (200-900 mgr de triamcinolona) por medio de un ca-
teter introducido.en el saco pericdrdico fue propuesto por Buse-
lemeir y col. (288) y Fuller y col. (289). Sin embargo no esta
claro si la pericardiocentesis ''per se'' juega un papel mayor que
los esteroides en el alivio del dolor y en la disminucién del de-
rrame. Por otra parte es probable que estos esteroides no absorbi
bles en serosas normales si se absorban en un pericardio inflama-
do y parte de su efecto beneficioso es debido a su accién sistemi-

ca.

La duracidn de este cateterismo ha sobrepasado
una semana y en algunas ocasiones ha llegado a unos 28 dias. Las
complicaciones infecciosas frecuentes de este metodo a menudo mor-

tales, restan utilidad a este metodo.

En nuestra experiencia utilizamos la instalacién
intrapericardica de ésteroides en un enfefmo con pericarditis seve
ra que no respondid a esteroides sistémicos ni a intensificacidn
de 1a di3Tisis. A las b8 horas de la instalacidn el cateter intrap
ricardico desarrolld una pericarditis prurulenta a causa de la cud

fallecid.

B i et e . - x
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TRATAMIENTO QUIRURGICO DE LA PERICARDITIS UREMICA (Tabla IV-13)

El drenaje pericardico aparece como tratamiento
de eleccidn en caso de fallo del tratamiento conservador. Dos indj
caciones principales son la amenaza de taponamiento y la persisten
cia o aumento del derrame. La evolucidn ecocardiografica y radiolo
gica es fundamental para tomar la decisidn. El problema mis dificil
consiste en determinar cual es el momento a partir del cual el re-
troceso del dertame no puede esperarse como resultado del tratamien
to conservador. Para Connors y col. (290) y Drueke y col. (258) el
drenaje debe hacerse sistematicamente siempre que el derrame apre-
ciado ecocardiograficamente persista sin tendencia a retroceder a

partir del 14 dia.

Las dos técriicas utilizadas principalmente son

la pericardiocentesis y el drenaje quirirgico.

Péricardiocentesis.-

Es el metodo comunmente empleado en el tapona
miento agudo. Sin embargo se trata de una técnica peligrosa y que
debe ser utilizada con precaucién. Entre sus complicaciones se ci-

tan la ruptura de un vaso coronario y perforacion ventricular que
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causan un hemopericardio agudo (192, 256, 291). Por otra parte, en
ocasiones resulta ineficaz al estar tabicado el derramo por el ca-
racter flbrlno;o y hemorriagico del liquido; o por tratarse de un de-
rrame posterior. Asi{ resulta preferible, siempre que sea necesario

un drenaje pericardico, recurrir a la cirugia de entrada.
’

Drenaje quiriirgico.-

Se trata de un método simple, seguro y poco
peligroso. Existen numerosas técnicas que se diferencian por la via
de abordaje y la extensidn de la pericardiotecmia. En el caso de
las pericarditis que evolucisnan hacia la constriccidén la pericar-
diotecmia subtotal es la técnica universalmente adoptada (293, 294,
295). En presencia de un taponamiento agudo o un derrame persistén-
te, es suficiente una pericardiectomia parcial. La pericardiectomia
parcial anterior es la inicialmente preferida. Esta se puede reali-
zar con esternotomia media & toracomia izquierda. La ventana pericar-
dica anterior realizada por vias subxifoidea y descrita por Schlein
(296) y col., se esta empleado por algunos autores (297, 298, 302).
Sin embargo el cierre de la ventana y la recidiva del derrame es
frecuente. Ademas existe el riesgo de incarceracidn y estrangulacidn
del corazén. A pesar de esto se trata de una técnica sencilla y fa-
cil de realizar, con anestesia local, para aquellos enfermos en los

que no se puede realizar una intervencidn mis amplia.
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En nuestra experiencia la incidencia de tapona-
miento agudo ha sido escasa. La técnica que hemos empleado ha sido
la péricardiocentesis con buenos resultados. No hemos tenido hemo-
pericardio ni infecci;nes pulmonares ni pericardicas con esta téc-
nica. No tenemos experiencia en la realizacidn de ventana pericar

dica ni pericardiectomia parcial o total.-

Evolucién de los resultadbs terapeuticos.-

La mortalidad imputable a la pericarditis urémica

era inicialmente de un 20% (299, 300, 257). En las series mis re-

- clentes esta mortalidad de la pericarditis urémica ha descendido

a un 5% (255, 259,260, 285, 298). Drueke y col. (258) tienen una

mortalidad de un 2.5%.

Este descenso de la mortalidad de la pericardi-
tis parece deberse a un tratamiento mis preéoz de 1a misma y a una
mejora de las técnicas quirurgicas. De esta forma no se pospone
indebidamente el abordaje quirirgico de una pericarditis que no reg

ponde al tratamiento médico.



-261-

IMPLICACIONES CLINICAS DE LA PERICARDITIS EN PACIENTES EN HEMODIALISIS

Del estudio clinico y ecocardiografico de los pa-

cientes que constituyen esta Tesis podemos resaltar los siguientes

puntos que consideramos de interés prictico:

1.-

La ecocardiografia es sin duda el Gnico método fiable para el
diagnostico de pericarditis del paciente en didlisis. Dada su
inocuidad es recomendable que periddicamente se efectuen valo-
raciones ecocardiograficas, si no a toda la poblacion de .un
programa de didlisis, si a aquellos pacientes que tienen pre-
disposicidn a la pericarditis o que con frecuencia tienen pro-

blemas cardiovasculares.

La presencia de pericarditis en un enfermo en dislisis puede

ser signo de didlisis inadecuada.

A los pacientes con predisposicion o pericarditis recidivante,
hay que ofrecerles especial cuidado por el elevado riesgo de
taponamiento cardiaco que tienen estos enfermos, sobre todo

durante la didlisis.

Se debe evitar en estos pacientes la hepari-

nizacién total ( utilizar heparinizacién regional o didlisis

‘peritoneal) y las ultrafiltraciones ripidas y cuantiosas.
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k.- Es de resaltar que los pacientes que demuestran derrame peri-
cardico no suelen presentar ninguna otra anomalfa anatomofun-

cional de las citadas en esta Tesis.

Es decir el corazdn en si mismo, de estos

pacientes es normal. No suelen presentar grandes hipertrofias

y dilataciones y su funcién ventricular es normal. (Tabla 111-5).

Tambien es de resaltar la baja incidencia
de hipertensidn arterial en este grupo de pacientes con pericardi-

tis.

La interpretacgén de todo ello es dificil,
pero parece indicar.como si en estos pacientes fuese unicamente el
pericardio la ''expresidn cardioldgica' de su uremia. En otros pa-
cientes 1a uremia tiende a producir dilatacién cardiaca con tenden
cia al fracaso ventricular, siendo entonces excepcional el derrame
pericardico. En estos pareceria como si fuese el miocardio ia ex-
presidn cardiolégica' de la uremia. Tal vez en un futuro se escla-
rezcan los mecanismos de estas distintas formas de afectarse el

corazdn en la insuficiencia renal terminal.
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SOBRE UN CASO DE MIOCARDIOPATIA RESTRICTIVA EN DIALISIS.-

Como ya quedd expuesto en la seccién precedente, A la
miocardiopatia uremica: segiin las descripciones de la bibliografia,
se manifiesta exclusivamente bajo la forma congestiva. Las formas hi-
pertrofica, restrictiva y obiiterativa (309)no han sido nunca descri-

tas en pacientes con insuficiencia renal cronica en hemodialisis.

Uno de los enfermos que constituyen el material de esta
Tesis presenta un miocardiopatia restrictiva. A este diagnostico se lle-
go a parte de por algunos datos exploratorios, ecocardiograficos y hemo-
dinamicos, por la toracotomia exploradora y posteriormente, al fallecer

el paciente, por estudio autopsico.

De acuerdo a nuestros conocimientos bibliograficos este es
el primer caso de miocardiopatia restrictiva descrita en un paciente con
insuficiencia renal terminal en hemodialisis. A parte de esto, el caso

presenta una serie de aspectos practicos que se comentaran.
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DESCRIPCION DEL CASO.-

Se trata de un vardn de 33 aflos visto por primera vez en
el Servicio de Nefrologia por presentar edemas maleo!ares y protei-
nuria (15 gr en 2b hr.). El paciente fue ingresado y tras los estu-
dios analiticos y clinicos pertinentes, incluida la biopsia renal,
fue diagnosticado de sindroﬁe nefrotico secundario a una glomerulo-
nefritis membranosa idiopatica. Fue dado de alta con tratamiento

diuretico.

El paciente no acudid a las revisiones periodicas, per-
diendose su evolucién hasta 3 afios despues cuando ingresa en edema
agudo de pulmdn con moderada hipertensidn, intensos edemas, ascitis,
roce pericardico e insuficiencia renal terminal (filtrado glomerular

0.1 ml/min).

Una vez controlada la insuficiencia cardiaca e hiperten-
sion el paciente entra en el programa de hemodialisis periodica, co-

menzando entonces nuestro estudio.

Durante los dos primeros afos de su estancia en dialisis
el paciente se mantiene asintomatico con la siguiente exploracidn

fisica.
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EXPLORACION FISICA.-

Constitucién astenica con abdomen prominente.

T.A. 150/110 mmHg. Pulso venoso 10-12 cm a 452 en
ritmo sinusal. Pulsos carotideos normales.

' Palpacidn cardiaca: ventriculo derecho impalpable.

El latido apexiano se apreciaba en el 5% espacio intercostal, 1 cm. por
fuera de la linea medioclavicular. El caracter del latido era vigoroso
apreciandose una clara onda A a 1a palpacidn.

Auscultacidn cardiaca: Primero y segundo tono normales.
Soplo sistoli?o (grado 11/V1) en foco mitral. Galope auricular. Pulmones
_normales 3 la auscultacién.

Abdomen: Prominente con evidencia de moderada ascitis.
Tambien se aprecia la existencia de hepatomegalia ( 4 cm). No se aprecia-

ron edemas.

EC6.~ (Fig. 1V-9). Trastornos de la conduccidn intraventricular; altera-
ciones de la onda T sugerentes de isquemia lateral.

Rx. de torax.-(Flg. 1V-10) . Prominencia del ventriculo izquierdo sin car-
diomegalia ni signos de insuficiencia cardiaca.

Ecocardiograma. - (Fig. IV-11).- No presentaba derrame pericardico ni nin-
gun signo de pericarditis constrictiva (310). Se apreciaba una leve dila-
tacion ventricular con septo interventricular y pared libre del ventricu-
lo izquierdo con evidente hipertrofia. Las valvulas aortica y mitral fue-
ron.normales, lo cual aunque es inespecifico es lo que suele encontrarse

en este tipo de miocardiopatias ( 311).
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Registro del pulso venoso. (Fig. 1V-12).- Aparecian ondas "a" y 'v'

‘prominentes, dando un patron en 'm''.

Apexcardiograma.-(Fig. 1V-13).- Se aprecia onda A. El solo hecho

de que a este paciente se le puede registrar el apexcardiograma tiene
como veremos, implicaciones clinicas.

Datos de laboratorio.-

Hcto 25%, Hb 9 gr2. Formula, recuento y velocidad de sedimentacidn
normales. GOT 56 mU!/ml, GPT 68 mUI/ml, LDOH 563 mUI/ml, bilirrubina
0.9 mgr%, aldolasa 4 U., GT 18 U., LAP 39 U.

Antigeno Australia y anticuerpos antinucleares negativos.

Fenomeno LE negativo. Crioglobulinas negativas.

Calcio 8.8 mgr%, Fosforo 5.6 mgr¥, A.urico 10.6 mgr%.

Creatinina serica 13 mgr. Proteinas totales 6.3 grs.

Fosfatasa alcalina 60 U.

Urea 1.9 grs. Na 149 mEq/L, K 4.4 mEq/L.

Gasometria arterial: pH 7.33, pC02 36 mmHg, bicarbonato standard 20.2

mEq/L.
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TABLA 1V-13.-

RESULTADOS HEMODINAHICOS. -

Localizacidn Presiones Localizacidn
Presidn capilar 22 mmHg. Auricula derecha
pulmonar

Ventriculo derecho
Ventriculo izdo.. 154/12.28 mmHg Arteria pulmonar
Aorta 154/112 mmHg
Vol. min. 6.3 1/m. Indice cardiaco 3.6 L/min/m2
Resistencias sistemicas 1600 ds«:-s

Resistencias pulmonares totales 4hlh dsc™®

S

Resistencias pulmonares arteriales 165 dsc_

Presiones
16 mmH:
57/12.23 mmHg

35 mmH,
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Evolucidn clinica.-

A lo largo del siguiente afio de estancia en dialisis
el paciente mantuvo balances hidricos aceptables y su hipertensién
arterial fue controlada, aunque dificilmente, con diversos farmacos

hipotensores.

Pese a todo, la presién venosa se mantuvo elevada
y la ascitis iba creciendo lentamente (sin edemas maleclares), aunque
el paciente permanecia asintomatico y sin el mas leve signo de insufi-

ciencia cardiaca izquierda.

Debido a esta evolucidn con pulso venoso elevado,
ascitis, ausencia de disfuncidn ventricular izquierda, y antecedentes
de pericarditis uremica se considero que el paciente podria presentar
una pericarditis constrictiva uremica. Con vistas a la posible ﬁeri-

cardiectomia se practico un estudio hemodinamico.
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Datos hemodinamicos y angiograficos.-

Los resultados hemodinamicos (Tabla 1V-13), demos
traron elevacidon de las presiones diastolicas en ambos ventriculqs, au-
sencia de gradientes y'moderada hipertensidén arterial y pulmonar.

'

La tendencia a igualarse las presiones diastolica
de las h cavidades cardiacas (AD: 16 mmHg; VD: 23 mmHg; PCP: 22 mmHg y
Vi: 28 mmHg) junto al patrén en ''raiz cuadrada’ (Fig. [V-1h), recordaba
[E] pericardit}s constrictiva. Como se comentara mas adelante, en este
estudio hay ciertos hechos hemodinamicos y clinicos, que aunque compati-
bles, .no son especificos de pericarditis constrictiva, sins mas bien de

miocardiopatia restrictiva.

El estudio angiografico (inyeccidn de contraste
en auricula derecha), mostraba engrosamiento del pericardio, que compa-
rado con el diametro conocido del catetér (Eppendorf n2 75) resulto ser
de 5.5 mm. de grosor. El tamafio de la auricula derecha era normal, asi
como el Je la izquierda visualizada en la fase de recirculacién., En la
ventriculografia, el ventriculo izquierdo presentaba un tamafio levement:
aumentado con fraccidn de eyeccién del 40%. Existia leve insuficiencia

mitral (grado 1/1V).



f273'

' El diagnostico final de este estudio angio-hemodinamico
fue:
1) Pericarditis constrictiva.
2) Di;funcio leve-moderada de! ventriculo izquierdo.
3) Insuficiencia mitral minima.
L) Hipertensién puimonar moderada.

5) Hipertensién arterial.

Aunque a la vista de todos los datos exploratorios, exis-
tia la duda de si se trataba de una pericarditis constrictiva o de una
miocardiopatia restrictiva, se decidid explorar esta duda mediante la
;oracotomla. En el acto operatorio el pericardio resulto de apariencia

_normal, aunque no se tomo muestra biopsica del mismo.

Con el resultado de la toracotomia el diagnostico de
este paciente fue de miocardiopatia restrictiva. A la vista de ello se
sometio al paciente a diversas pruesas diagnosticas para excluir las di-
versas enfermedades sistemicas que puedan acompaiiarse a esta variedad
de miocardiopatia (que seran analizadas a continuacién), resultando
todas ellas negativas. Todo ello le daba el caracter de idiopatica a

esta miocardiopatia restrictiva.
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A lo largo de unos 8 a 12 meses el paciente se fue pro-
gresivamente deteriorando. La hipertensién se hizé muy dificil de contro-
lar, la ascitis era extraordinariamente aparente (sin edemas maleolars)

y el paciente, pese a ello, permanecia sin signos clinicos ni sintomas

de insuficiencia ventricular izquierda.

En varias ocasiones se le planteo la nefrectomia (para

control de su hipertensién) pero el paciente rehuso.

Meses mas tarde el paciente fallecid 9 se le practicd

Va autopsia.

Breve descripcidn de los hallazgos necropsicos.-

A continuacidn nos referimos unicamente a los hallazgo:

mas significativos de este caso.
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Examen macroscopico.-

Destaca la presencia de ascitis, obteniendose de la

cavidad peritoneal 25 1. de liquido color pajizo.

Corazén. -

E] corazdn tenia un peso de 500 grs. El pericardio csrecia de derrame

y era de aspecto normal. El epicardio era liso; el miocardio tenia una
cons{stencia firme, sobre todo en e! tabique y pared libre ventricular
izquierda y era de color rojizo ( Fig. IV-15). E] endocardio era liso

y traslucido. Existia discreta hipertrofia del ventriculo derecho (0.4
cms) y del ventriculo izquierdo (1.5 cms) (Fig. I1V-16). Las arterias
coronarias eran viables, con algunas placas aisladas de ateromatosis

a nivel de troncos principales izquierdo y derecho. Las valvas eraﬁ del-
gadas, flexibles y competentes. Los orificios coronarios eran normales

en posicidén y permeables. Los grandes vasos no mostraban anormalidades.

Higado. -

Peso 1.350 grs. Al corte su apariencia era normal, aunque con mayor con-
sistencia de la normal., El color era rojo claro con rasgos de moderada

congestion hepatica.
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Fig. |V=-16.- Corte de la pared libre del ventriculo izquierdo

mostrando su grosor.
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Pulmones.- o,
El pulmdn derecho pesaba 350 grs. y el izquierdo 500 grs. El pulmén
derecho presentaba edema color rosado en el lobulo superior, y ate-
lectasia en el lobulo medio e inferior. El pulmdén izquierdo presen-

taba abundante liquido color rosado a la expresién. Las arterias pul-

monares no presentaban aparentemente trombos.

Rifiones .~

Aparecian muy disminuidos de tamafio. El derecho pesaba 40 grs. y el
izquierdo 65 grs. La superficie era granular y al corte se observaba
total desestructuracidn de la morfologia habitual con areas de'infar-
to en riién izquierdo y numerosas cicatrices en el derecho. Existian

trombos en ambas arterias renales.

Examen microscopico.-

Corazén. -

El pericardio era normal, con ocasionales depositos de fibrina y ce-
lulas tinfocitarias. A nivel de la pared de auricula y ventriculo
derecho se observan areas de esclerosis difusa mas intensas a nivel
subendocardico y con teridencia a la disposicién perivascutar (Fig.IV-17).
Las fibras miocardicas estan separadas focalmente por tejido conectivo

laxo. A nivel endocardico se observan areas de leve engrosamiento por



Fig. 1V-17.- Imagen microscopica de la pared del ventriculo dereco,

"donde se observan areas de esclerosis difusa { en blanco).

o,

- 4.;!:&'.:- 7 ‘,

-

TR

Fig. 1V-18.- Fibrosis focal a nivel endocardico de ventriculo

derecho. Tincién de Masson.
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fibrosis focal, sobre todo a nivel alto de ventriculo derecho y musculos
papilares ( Fig. 1V-18). El miocardio del ventriculo izquierdo muestra
una miocardioesclerosis difusa, de predominio perivascular, ocasional-
mente englobando haces de fibras. El endocardio a nivel de auricula y
ventriculo izquierdo muestra discreto engrosamiento por tejido conecti-
vo y fibrina. Las paredes de las arterias coronarias muestran discreto
engrosamiento de la intima por fibrosis y pequefios focos de calcifica-

cién con material lipidico ocasional.

Diagnostico anatomopatologico: Esclerosis miocardica
difusa, de predominio subendocardico, mas destacable a nivel del ventri-
culo izquierdo. Moderada arterioesclerosis coronaria. Leve esclerosis

valvular de predominio mitral.

Rifiones. -

Se observa en ambos abundantes y p}omlnentes cicatrices fibrosas a nivel

cortical, esclerosis glomerular, fibrosis intersticial y atrofia tubular.
-(Fig. 1V-19). Los vasos a todos los niveles presentan la pared engrosada,
con fibrosis concentrica de la intima y dehiscencia de la elastica inter-
na en los vasos arterfales. Existia un area amplia de infarto antiguo en

polo renal inferior izquierdo. Trombosis de ambas arterias renales.
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Fig. Iv-19.- Glomerulos esclerosados.- Tincidn de Masson.
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Sobre la miocardiopatia restrictiva.-

La miocardiopatia restrictiva es muy rara en los paises
europeos (312). La esencia fisiopatologica de esta variedad de miocar-
diopatia estriba en la anormal funcién diastolica. Las paredes ventri-
culares estan rigidas e impiden el normal 1lenado ventricular. 'La fun-
cidn contractil, sin embargo, esta conservada o solo levemente disminui-
da. Por ello es por lo que hemddinamicamente es tan similar a la peri-

carditis constrictiva (313).

Las causas mas frecuentes de esta variedad de miocar-
diopatia son:
1) Idiopatica.
2j Amiloidosis.
3) Sindrome hipereosinofilicos.
4) Otras:- Hemocromatosis
- Infiltracién neoplasica.

- Enfermedades de deposito de glucogeno, etc.
Los datos hemodinamicos de esta miocardiopatia son su-

perponibles a los de la pericarditis constrictiva (313) sin embargo

existen algunas diferencias:
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1) .- Las presiones diastolicas aunque elevadas y con el patron en 'raiz
cuadrada'’ en ambas enfermedades, en la miocardiopatia restrictiva las
_presiones de cavidades izquierdas suelen ser mas altas que en las dere-

chas. Este dato se recoge en nuestro caso ( Tabla IV-13).

'2) La presidn sistolica de la arteria pulmonar suele sobrepasar los
50 mmHg en la miocardiopatia restrictiva, siendo menor en la pericarditis

constrictiva (314). Este hecho tambien aparecia en el presente caso.

3) La diferencia entre las presiones medias de PCP y auricula derecha
es mayor de 6 mmHg en la miocardiopatia restrictiva y menor de 6 mmHg
en la pericarditis constrictiva (315). En el presente caso esta diferen-

cia era.exactamente de 6 mmHg (Tabla I1V-13).

4) La relacidn presién sistolica pulmonar/presién media de auricula de-
recha es mayor de 3.5 en la miocardiopatia restrictiva y menor de 3.5 en,
la pericarditis constrictiva (315). Tambien se cumplia este hecho en el

presente caso.

Todas estas diferencias hemodinamicas son absolutas, habiendo muchos ca-
sos en los que a pesar del estudio hemodinamico se tiene que llegar a
la toracotomia exploradora para establecer el diagnostico diferencial

entre las dos entidades (313).
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Las manifestaciones clinicas no son especificas. La
[

intolerancia al ejercicio y astenia, mas que disnea, suele ser caracte-
ristico por la imposibllidad de aumentar el volumen minuto ante el ejer-

cicio, aunque naturalmente tambien pueden presentar disnea franca (312,

313).

Lo mas llamativo lo constituye la exploracidn fisica

que se caracteriza por los signos que presentaba este paciente.

El pulso venoso esta elevado presentando frecuentemente
aumento inspiratorio (signo de Kussmaul). Los galopes auricular, ventri-
cular o ambos, son frecuentes, asi como el soplo de insuficiencia mitral

(312, 313, 316).

Un dato exploratorio sencillo pero de gran valor en el
diagnostico diferencial entre la pericarditis constrictiva y l1a miocar-
diopatia restrictiva, es que en esta.y no en la primera, se palpa facil-

mente el ventriculo izquierdo con mas o menos prominente onda A o de

1lenado (312, 313, 316). (Fig. tv-13).

El ECG y la Rx. de torax son en esta forma de miocar-

diopatia, bastante inespecificos. La hipertrofia ventricular y 1a cardio-
megalia suelen ser frecuentes. En cualquier caso el bajo voltaje del ECG
y la posible calcificacidn pericardica que pueden verse en la pericar-

ditis constrictiva no aparecen en la miocardiopatia restrictiva (313).
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La anatomia patologica de esta forma de miocardiopatia

es variable. En las formas secundarias a enfermedades infiltrativas o

sindromes eosinofilicos la histologia muestra patrones caracteristicos.

En la forma idiopatica, como la del presente caso, la
1
anatomia patologica solo presenta un ventriculo rigido con mayor o memr
grado de engrosamiento endocardico y fibrosis interfibriltar con valvu-

las indemnes (312, 317), es decir un patron absolutamente inespecifica

El presente caso ilustra que la miocardiopatia restricti-
va puede acontecer en el seno de la insuficiencia renal terminal, hecho
desconocido hasta la presente descripcion. Ello tiene una serie de im-

plicaciones conceptuales y practicas.

Desde el punto de vista practico, subraya una vez mas
las dificultades para establecer el diagnostico diferencial entre la p-

ricarditis constrictiva uremica y la miocardiopatia restrictiva.

La evolucién hacia la constriccién cronica de la peri-
carditis uremica se esta descubriendo con creciente frecuencia a medid
que los pacientes pasan mas afios en programas de hemodialisis (318). E-
tablecer el diagnostico diferencial entre estas dos entidades es vital
ya que la pericarditis constrictiva es uﬁa enfermedad de tratamiento
quirurgico y la miocardiopatia es una enfermedad medica de muy pobre

terapeutica.
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Desde el punto de vista conceptual tiene interes pregun-

tarse si la miocardiopatia restrictiva de este paciente es idiopatica o

se puede considerar uremica.

Lo mas probable es que se trate de una forma idiopatica
de miocardiopatia restrictiva que accidentalmente se ha unido a una enfer-
medad renal. Esta hipotesis no puede probarse ni descartarse ya que tanto
la miocardiopatia uremica como la miocardiopatia restrictiva idiopatica,

carecen de patrones histologicos especificos.

Tambien podria contemplarse la posibilidad de que esta
miocardiopatia restrictiva fuera uremica. Segun Goodwin y Oakley (319, 320)
las miocardiopatias son primitivas cuando no existe causa ni asociacidn
conocidas. En nuestro caso la miocardiopatia va asociada a una'enfe;'medad
sistemica en la que esta descrita otra forma de miocardiopatia uremica, la

variedad congestiva. Tambien esta segunda interpretacidon es hipotetica.

La serie de dudas conceptua|e§ que presenta este caso no
han podido ser correlacionadas con la experiencia de otros autores ya que
no existe ningun caso sinilar descrito en la bibliografia. Probablemente
la aparicidn de casos similares en la bibliografia podra ayudar a compren-
der la naturaleza de esta asocltacidn (accidental o no) entre la miocardio-

patia restrictiva y la uremia.
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CONCLUSIONES. -

1).-

E! motivo que movidé a realizar esta Tesis fue la observacion de que

. a pesar de existir el mismo grado de insuficiencia renal, anemia,

fistula A-V, alteraciones bioquimicas, edad, etc., entre los enfer-

- mos dializados, existen sin embargo diferentes formas de comporta-’

2).-

miento cardiologico ante las frecuentes sobrecargas hidrosalinas
a que se someten estos pacientes por el abandono momentaneo de la

dieta y/o el tratamiento medicamentoso.

Algunos enfermos, generalmente siempre los mismos,
ante la sobrecarga reaccionan elevando desproporcionadamente su
tensiéﬁ arterial con o sin entrada en insuficiencia cardiaca.
Otros sistematicamente hacen edema agudo de pulmdn sin hiperten-
sidn arterial. Algunos hacen derrame pericardico y por ultimo
otros soportan la sobrecarga hidrosalina sin el mas minimo sinto-

ma o signo cardiologico.

La hipotesis de trabajo de la que partio esta Tesis fue que ante
tal diferencia de cbmportamiento cardiologico debian existir dis-

tintos patrones anatomofuncionales del corazdn de estos pacientes.
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b).-

5).-

6).-
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A tal efecto se estudian ecocardiograficamente 60_paclentes con
insuficiencia renal cronica en programa de hemodialisis. Los para-
metros ecocardiograficos de anatomia y funcidn ventricular utiliza-

dos han sido expuestos en la seccidn de metodos.

Segun los resultados obtenidos el corazdn de estos enfermos puede
adoptar 4 patrones ecocardiograficos fundamentales: CORAZON NORMAL,

HIPERTROF1CO, DILATADO y con DERRAME PERICARDICO.

€1 Corazdon Normal aparece en el 17.6% de los pacientes; es decir
en un 82.4% de los enfermos en dialisis existe alguna alteracién

ecocardiografica.

En este grupo la incidencia de hipertensidn es
escasa y los episodios agudos de insuficiencia cardiaca u otras com-

plicaciones cardiologicas son raros.

FEI Corazén Hipertrofiico es el mas frecuente (33.3%) y se da prefe-

rentemente en enfermos hipertensos. La afectacidn cardiaca de estos
pacientes es identica a la de los hipertensos no uremicos. Por ello
se puede afirmar que I; hipertrofia ventricular izquierda del enfer-
mo dializado es una reaccidn compensadora similar a la de cualquier

hipertenso y no esta relacionada con la uremia.
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La entrada en insuficiencia cardiaca de estos en-
fermos se produce por un aumento notable de las resistencias perife-
ricas y cursa con corazdn nada o minimamente dilatado, con gran ele-
vacidn de la tensidn arterial y con funcidén de bomba dentro de 1imi-
tes normales o levemente reducida. El tratamiento de estas situacio-
nes se hara preferentemente con drogas vasodilatadoras y es posible

que con ultrafiltraciones severas experimente subidas tensionales.

El Corazdén Dilatado se da en el 19.6% de los enfermos estudiados. En
este grupo la incidencia de hipertensidn arterial es baja, sin embar-
go presenta gran facilidad para la entrada en insuficiencia cardiaca
y/o edema agudo de pulmén. Esto se produce ante minimas sobrecargas
de volumen y cursa con gran dilatacién cardiaca, tensidn arterfa} nor-
ma] y fallo de bomba. El tratamiento de estas situaciones se hard ba-

.

sicamente con depleccidn de volumen.

En este comportamiento card}ologico influye no
solo la dilatacidn sino tambien la ausencia de hipertrofia. Esta ausen-
cia de hipertrofia pudiera estar relacionada con la uremia, como se
ha expuésto en la seccidn de "Hipertrofia cardiaca'. Esto nos lleva
a catalogar de uremica a la miocardiopatia congestiva inexplicada,que
aparece en dos enfermos { 3% del total de enfermos estudiados) perte-
necientes a este grupo de corazdn dilatado. Esta incidencia de miocar-

diopatia uremica es similar a la referida por otros autores.
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Asi, los resultados de esta Tesis apoyan la existen-
cia de una miocardiopatia urémica y confirman lo poco frecuente que es

esta complicacidn. [

El Derrame Pericardico aparece en el 11.7% de los pacientes. La mayoria

de estos enfermos eran asintomaticos, siendo el derrame un hallazgo ex-
ploratorio. Se destaca la eficacia e inocuidad de la ecocardiografia como
metodo de diagnostico de estos enfermos y la escasa utilidad de la cli-
nica. Resalta la ausencia de otras alteraciones anatomofuncionales car-

diacas en este grupo.

Asi, creemos que se trata de un conjunto de enfermos
en los que el pericardio es la unica "'expresidn cardiologica' de su

uremia.

Existe un 52 grupo que es una variante del corazdn hipertrofico con

Hipertrofia Asimetrica del Septo interventricular (HAS) que constituye

el 17.6%. La presencia de esta hipertrofia no puede atribuirse exclusi-
vamente a la hipertensidn arterial, ya que no todos los enfermos de este
grupo son hipertensos. Por otra parte la incidencia de HAS en pacientes
en hemodialisis es mayor que en la poblacidn de hipertensos sinvinsufi-
ciencia renal, lo que plantea la posibélidad de algun '"factor Urémico'

como determinante de su genesis.
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El estudiar ecocardiograficamente a los pacientes en hemodialisis
y encuadrarlos en’ alguno de los grupos descritos en esta Tesis, no

solo tiene interes academico.

Mediante tal clasificacién se puede prevenir,
dentro de las limitaciones de la medicina, la predisposicion de cada
grupo a sufrir edema agudo de pulmdn y que patron fisiopatologico de-

termina dicho cuadro.

De ello puede determinarse que tipo de cuidados y terapia deben de

usarse en cada paciente.

Asi el Corazdén Normal no requiere generalmente
ninguna pauta especifica, salvo el habitual cuidado del enfermo en dia-
lisis. El tratamjento y la prevencidn del Derrama Pericardico, se hace
ajustando la frecuencia e intensidad del tratamiento dialitico. El Co-
razén Hipertrofico requiere esmerada vigilancia de la tensién arterial
Yy un tratamiento antihipertensivo adecuado. El Corazdn Dilatado preci-
sa de una estrecha vigilancia del peso y balance hidrosalino, ademas
de 1a administracidn de disminuidores de la precarga, (no de digital),
que tienden a reducir el volumen cardiaco y asi disminuir la inciden~

cia de insuficiencia cardiaca.
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Finalmente se describe un caso de miocardiopatia res~
trictiva, comprobada por estudio hemodinamico autopsfco. Descartadas
otras causas sistemicas de esta miocardiopatia, se apunta la posibilidad
de su etiologia urémica. De esta forma existiria una nueva forma de mio-

cardiopatia uremia, ademas de la forma congestiva descrita clasicamente.

Segilin nuestro conocimiento este es el 12 caso de mio~

cardiopatia restrictiva descrito en un enfermo en dialisis.
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