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Resumen
Fundamento: Se puede considerar la disfuncién endotelial como un evento precoz de la aterogénesis.

Objetivo: Evaluar la aterosclerosis en trasplantados renales con el empleo del score de calcio coronario y del duplex
scan de las carétidas y la reactividad braquial mediante el ultrasonido.

Métodos: Evaluamos a 30 trasplantados renales del sexo masculino con funcién renal estable, edad promedio de 41,3
anos.

Resultados: La deteccion de la carga aterosclerética en esta poblacion fue significativa cuando utilizada la técnica de
la reactividad braquial (86,7%), menos frecuente, basandose en la presencia de placa carotidea (33,3%) o en el score
de calcio coronario (20%). Se tomé en cuenta la placa carotidea cuando el espesor era superior a 12 mm. El score de
calcio coronario fue anormal cuando >80 por la escala de Agatston, y se lo observé en un porcentaje bajo (21,7%) de los
pacientes, posiblemente porque la tomografia puede no ser el método ideal para detectar aterosclerosis en enfermos
renales, por no distinguir calcificaciones intimales de la capa media. El control clinico adecuado, la baja franja de edad
y factores relacionados al tiempo de didlisis pre-transplante o al efecto antiinflamatorio de los farmacos post-trasplante
pueden retardar el aparecimiento de las calcificaciones.

Conclusién: La evaluacién de la carga aterosclerética con el empleo del duplex scan de las carétidas (33,3%) y del score
de calcio coronario (20%) no fue frecuente, no habiendo correlacion con el elevado indice de deteccion de disfuncién

endotelial observado con el examen de la reactividad braquial (86,7%). (Arq Bras Cardiol 2009;92(5):356-361)
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Introduccion

El endotelio vascular (EV) es una barrera fisica que
separa la sangre de los tejidos, capaz de liberar substancias
vasoconstrictoras y vasodilatadoras, manteniendo la
homeostasis vascular'.

Se puede entender la disfuncion endotelial (DE) como
un desequilibrio entre los factores que relajan ademas de
hacer la constriccion del endotelio vascular. Se puede tomar
la DE como un evento precoz de la aterogénesis, ya que se
la considera como fundamental en la fisiopatologia de los
eventos cardiovasculares y en el proceso aterosclerético?.
Varios exdmenes se pueden llevar a cabo, buscando la
evaluacion de la funcion endotelial (FE) ademas de la
deteccién precoz de aterosclerosis®.

Se debe iniciar la evaluacién de la aterosclerosis por medio
del examen fisico y se la debe complementar con examenes
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especializados, tales como evaluacién de las arterias cervicales
y periféricas y estudio del calcio coronario con empleo de la
tomograffa computarizada multidetector (MDCT)* del térax.

La investigacion de la aterosclerosis carotidea utiliza el
duplex scan color vascular (DSC), buscando la deteccién
de placas carotideas®*. La evaluacion del score de calcio
coronario (SCC), realizado mediante el empleo de la MDCT,
es otro método eficaz de investigacién de enfermedad
cardiovascular en asintomaticos. EI ECC normal es cero, y se
establecen cuatro categorias de calcificacién: 1-10 = minima,
11-100 = leve, 101-400 = moderada y superior a 400 =
importante. Finalmente, entre los métodos de evaluacién
precoz de la aterosclerosis, se destaca la técnica de evaluacion
de la reactividad braquial (RB) por ultrasonido. Celemajer et
al.? describieron este método que se basa en la capacidad de
los vasos de responder a un estimulo mecanico, regular su
tono, y redistribuir su flujo tras cesién del estimulo, infiriendo
el grado de disfuncién endotelial del vaso’.

Este examen no es invasivo® y evalla el porcentaje de
dilatacion de la arteria braquial, antes y tras pinzamiento
con manguito aneroide de presién. Cuando este porcentaje
es mayor que el 10%, se considera normal, o sea, funcién
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endotelial preservada. Actualmente, existen directrices con
normativas de la técnica’. Sin embargo, pocos estudios
investigaron de forma comparativa los distintos métodos de
evaluacion de la aterosclerosis precoz.

Este trabajo tiene por objeto evaluar la carga aterosclerdtica
de trasplantados renales mediante el ECC, el DSC de las
carétidas y de la RB por medio del ultrasonido.

Métodos

Se seleccionaron, de modo aleatorio, a 30 trasplantados
renales del sexo masculino, todos con funcion renal estable,
siendo que 7 eran receptores de rindén de cadaver y los
demas de donadores vivos. La edad promedio fue de 41,3
anos (variando entre 19 y 59 anos) y se estim6 el indice de
masa corpoérea entre 30 y 35 en el 53,3% de los pacientes,
siendo que el restante presentaba indice inferior a 30. Todos
los participantes del estudio presentaban mas de 6 meses
post-trasplante, para exclusion de los casos de rechazo agudo.
La Tabla 1 resume los datos clinicos y laboratoriales de la
poblacion estudiada.

Todos los pacientes fueron sometidos a los siguientes
estudios: DSC de carétidas para verificacion de placas
carotideas, MDCT de térax para determinacién del ECC 'y
prueba de la RB para evaluacién de la FE.

Se realiz6 el examen de DSC de las carétidas para la
evaluacién de la presencia de placas®, siendo considerada
como placa carotidea cuando ésta presentaba espesor superior
a 12 mm, habiendo sido analizadas ambas carétidas en la
méxima extension posible.

La tomografia de térax se llevd a cabo en aparato con 4
detectores, Somaton Plus Volume Zoom (Siemens, Alemania),
con el punto de corte establecido como anormal cuando
>80 por la escala de Agaston, basado en el Articulo de
Revisién sobre aterotrombosis de Moreno y Furster®, que
evidenciaron que valores de ECC >80, cuando asociados al
grupo intermediario por la escala de Framinghan, aumentaban
la probabilidad pre-prueba de mortalidad del 10% en 10 afos
para un valor del 27%. Se debe acordar que este examen no
utiliza ningtin tipo de contraste.

La técnica de la RB empled el mismo aparato de
ecocardiografia empleado para duplex scan de carétidas,
ademas de manguitos para hacer la compresién de la arteria,
electrodos y gel conductor para ultrasonido, siguiéndose las
orientaciones del Colegio Americano de Cardiologfa’. Todos
los pacientes estaban en ayuno de al menos 8 horas. Con
relacion a las consideraciones técnicas del examen, se utilizd
una presion de torniquete 50 mmHg arriba de la presion
arterial maxima, por un periodo de 5 minutos. La verificacion
de la presion arterial se hizo de forma manual. Solamente un
caso tenia fistula arteriovenosa funcionante, lo que conllevé
a examinar el brazo contralateral donde no habia fistula.
No hubo ninguna complicacién importante, a excepcién de
adormecimiento en el brazo examinado, queja relatada por
todos los individuos sometidos al examen, siendo que éste
desaparecié por completo tras desinsuflacién del manguito.
Seis pacientes refirieron cefalea tras uso del nitrato sublingual,
y solamente un individuo hizo uso de dipirona para el alivio
de la cefalea.

Todos los participantes del estudio firmaron el formulario
de consentimiento informado, siendo que 7 pacientes
se recusaron a realizar el examen de tomografia para
determinacién del ECC. El Comité de Etica de la Universidad
Federal del Rio de Janeiro aprobé el estudio. Para el
analisis estadistico, se emplearon medidas descriptivas para
caracterizar la muestra, tales como promedio, desviacion-
estandar, minima y maxima. En la evaluacion de la disfuncién
endotelial, se empled la prueba de Mc Nemar, con diferencias
estadisticamente significativas cuando p < 0,05.

Resultados

La deteccién de la carga aterosclerética en esta poblacion
de trasplantados renales fue significativa cuando utilizada la
técnica de la reactividad braquial (86,7%) y, menos frecuente,
basédndose en la presencia de placa carotidea (33,3%) o en el
score de calcio coronario (20%).

La Tabla 2 detalla que el promedio de aumento del
didmetro de la arteria braquial, tras la fase de vasodilatacion
mediada por flujo, es baja (6,4%) denotando disfuncion
endotelial, siendo que en pacientes sanos se esperan valores
superiores al 10%.

El Créfico 1 detalla que la mayoria de los pacientes
estudiados a través de RB presenta porcentual de variacion
del didmetro de la arteria inferior al 10%.

El Gréfico 2 revela la determinacién de la aterosclerosis
en trasplantados renales, confrontando los métodos de RB,
Placa Carotidea, ECC.

Discusion

En este estudio, se evalud la carga aterosclerética de
pacientes trasplantados renales con el empleo del score
de calcio coronario y del duplex scan de las carétidas y la
reactividad braquial mediante el ultrasonido.

La aterosclerosis es una enfermedad sistémica, silente
muchas veces y potencialmente mortal, siendo que la
reduccion de su riesgo es costo-efectiva'’®. Lo que se hace
necesario es la estratificacion de forma criteriosa, permitiendo
identificar grupos de mayor riesgo para la enfermedad.
El score recomendado vy utilizado habitualmente es el de
Framinghan, que es bastante simple y de facil aplicabilidad,
pero que, sin embargo, presenta algunas limitaciones'"'2. En
el intento de se determinar los individuos considerados de
medio riesgo, aquellos con probabilidad del 10%, de tener
un evento cardiovascular en diez afos, algunas pruebas han
sido utilizadas, tales como, el DSC de las carétidas, el ECC
y los tests provocativos de isquemia. Cabe resaltar que no
hay todavia directrices establecidas para este grupo de riesgo
intermedidrio™ y que la seleccién de los exdimenes debe ser
criteriosa e individualizada, tomandose en consideracién
factores de riesgo presentes y datos de historia familiar.

Chambless et al.'* evidenciaron que tanto la reduccién de
los niveles de presion y del colesterol, como el control del
tabaquismo retardan la evolucion de la aterosclerosis y de
la incidencia de eventos coronarios. El marcador ideal de la
aterosclerosis debe ser sensible, de preferencia no invasivo, debe
tener relacion con el desenlace de eventos cardiovasculares, con
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Datos clinicos y laboratoriales de 30 pacientes trasplantados renales

Estadisticas descriptivas

Variables

Promedio DE Minimo 1° cuartil Mediana 3° cuartil Maximo
Edad (afios) 413 10,1 19,0 355 41,0 49,3 59,0
IMC (kg/m?) 253 46 19,1 218 241 21,8 38,8
Glucosa 97,9 229 58,0 82,5 935 116,3 149,0
Urea 39,3 13,1 19,3 30,0 348 46,5 70,6
Cistatina C 1,35 0,30 0,90 1,16 1,32 1,60 2,08
PCR-T 8,06 26,26 0,13 0,68 1,67 4,28 144,20
Colesterol total 191,9 45,6 125,0 165,5 183,0 210,3 367,0
Triglicéridos 1824 104,6 68,0 124,0 147,0 2248 528,0
HDL 441 8,6 32,0 375 43,0 48,3 64,0
LDL 110,3 31,1 49,0 89,8 106,5 131,0 197,0
Sodio 140,2 2,0 137,0 138,8 140,0 1413 145,0
Potasio 4,42 0,40 3,70 4,10 4,35 4,70 5,70
Acido urico 6,47 1,20 4,40 5,85 6,30 7,20 9,40
Clearance 61,5 24,2 247 42,7 58,7 80,2 171
Hematies 517 0,82 3,33 471 4,93 5,65 7,40
Hemoglobina 14,8 21 9,9 13,5 14,2 15,9 21,0
Hematocrito 449 6,4 31,5 416 433 479 63,9
Von Willebrand (%) 80,5 81,6 10,0 13,4 46,5 1214 357,6
Pro-BNP 314,1 4536 10,6 55,7 1484 292,0 2089,0
Interleucina 6 3,20 4,60 0,40 1,00 1,20 3,78 24,60
Espesor de la intima 0,70 0,21 0,40 0,50 0,60 0,90 1,10
Tamafio del rifion 1,7 1,0 93 11,0 1,8 12,4 134
Flujo anast 92,5 29,9 51,0 72,0 90,0 101,8 181,3
IR 0,62 0,05 0,51 0,60 0,62 0,65 0,76
Calcio 77,0 179,8 0,0 0,0 0,0 28,6 750,0
Presion arterial promedio 107,0 20,0 73,3 93,3 106,7 17,5 153,3

IMC - indice de masa corporal; PCR -t - proteina C reactiva titulada; HDL - high density lipoprotein; LDL - low density lipoprotein; pro BNP - pro brain natriuretic

peptide; IR - indice de resistencia.

buena especificidad, y permitir diferenciar la presencia o ausencia
de la enfermedad cardiovascular'.

La determinacién del espesor intimal carotideo esta
consolidada como un 6ptimo marcador en la deteccién de
la aterosclerosis. Actualmente, lo que se recomienda es que

Estadisticas descriptivas del diametro de la arteria braquial y
variacion post isquemia en trasplantados renales masculinos (n=30)

Promedio DE  Minimo  Maximo
Diametro pre-isquemia 045 009 024 0,64
(mm)
Diametro post-isquemia 047 0,09 027 067
(mm)
Variacion (%) 6,4 25 17 12,5

Nota - variacién porcentual promedio para 22 “controles” sanos = 11,9%

Arq Bras Cardiol 2009;92(5):356-361

esa evaluacién tenga en cuenta el grupo de edad, el sexo y
la etnia, de modo que se pueda establecer un paralelo entre
la edad cronolégica y la edad vascular'®'’.

No se sabe atin cual es el mejor punto de corte del ECC,
pero valores >400 tienen alta especificidad y correlacién con
lesion superior a un 70% de obstruccion coronaria. Newman
et al.* evaluaron a 414 individuos con edad promedio de 79
anos y observaron que el 38% de los individuos tenfan ECC >
400. Ademas de ello, revelaron que el 17% de estos pacientes
se considerarfan normales si se utilizaba una composicion de
otros tres métodos (ECG, indice tobillo-brazo y EIC). Aun en
edades avanzadas hay una correlaciéon entre calcificacion
coronaria e infarto agudo de miocardio™.

En el presente estudio, se consideré anormal el ECC
cuando >80 por la escala de Agatston, y se lo observé en 5
(21,7%) de los 23 pacientes estudiados. Este porcentual es
relativamente bajo, siendo que se deben mencionar algunas
posibilidades. La primera es que la tomografia puede no ser
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Diametro da arteria braquial antes y fras isquemia en
trasplantados renales {(n=30)
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Porcentual de variacion del didmetro de la arteria braquial a través del examen de reactividad braquial.
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Comparacién de la aterosclerosis en el grupo de pacientes estudiados definida por medio de RB, Placa Carotidea, ECC y EIC (espesor intima carotideo.

el método ideal para detectar aterosclerosis en enfermos
renales debido a la incapacidad de distinguir calcificaciones
intimales de la aterosclerosis de las calcificaciones del
promedio, comunes en enfermos renales'. Ademas de ello,
el control clinico adecuado de los pacientes estudiados puede
estar retardando el aparecimiento de las calcificaciones.
Finalmente, la baja franja de edad del grupo (promedio
de 41,3 anos), la ausencia de diabéticos, el buen control

medicamentoso de la dislipidemia y de la hipertension
arterial, asociados al corto periodo de tiempo de didlisis
pre-transplante (< 1 ano) y al posible efecto antiinflamatorio
de los farmacos post transplante, pueden estar retardando la
calcificacién coronaria.

Se sabe que la calcificacién de las arterias coronarias ocurre
solamente en arterias ateroescleréticas, y que la aterosclerosis
es necesaria, pero no el suficiente para desarrollar un evento
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coronario. En los enfermos renales, algunas variables pueden
propiciar diferentes grados de calcificacién coronaria, entre
las cuales: el tiempo de enfermedad renal, la edad de los
pacientes y la extensién de la enfermedad. No se tiene la
certidumbre si un desequilibrio en la relacién de calcio y
fésforo, que puede estar presente en los enfermos renales,
seria asimismo un factor a mds a favorecer un aumento en el
ECC de estos pacientes®*2'.

Se ha utilizado el examen de la RB mds como investigacion
que una herramienta clinica. Esto se debe a algunos factores,
entre los cuales: técnica nueva validandose adn, es un
test operador dependiente, con directrices recientemente
establecidas, y que se han perfeccionando. Se sabe que la
disfuncion endotelial, que se evalGa mediante la técnica de
la reactividad braquial, puede preceder a la formacion de
placas de ateroma y tal vez al dafo en la microcirculacién,
pero quiza no logre cuantificar el impacto del dano endotelial
en otros 6rgaos*'*2.

Una de las principales limitaciones de este estudio es
que se trata de una evaluacién transversal. O sea, para
evaluacion de la ateromatosis subclinica, el tiempo de
exposicion de los pacientes a los factores de riesgo es un
dato importante. Tal vez el grupo de edad mas joven de la
poblacién estudiada (promedio de 41 afnos) represente una
segunda limitacién. Respecto a los métodos utilizados, el
espesor intimal carotideo y el score de calcio coronario se
deberfan evaluar tendiéndose en cuenta el grupo de edad, el
sexo y hasta aun la etnia. Infelizmente, todavia no hay tablas
en nuestro pais con estos datos. Cabe ain resaltar que el test
de la reactividad braquial es nuevo, operador dependiente,
y necesita una curva de aprendizaje.

Se debe destacar que la enfermedad cardiovascular es la
mayor causa de mortalidad en los pacientes con insuficiencia
renal cronica avanzada y en aquellos sometidos a transplante
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