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Evaluacion de disfuncion autondmica en
pacientes con insuficiencia renal cronica en
programa de hemodialisis.
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SUMMARY

Objective: To determine the frequency of autonomic dysfunction and associated factors in patients with
chronic renal failure in hemodialysis program. Material and methods: A case-control study we evaluated 30
patients in hemodialysis program and equal number of healthy volunters, using the heart rate variability
test during deep breathing. Results: In hemodialysis group, twenty two patients (80%) had autonomic dys-
function, 67% were asimptomatics. In control group only two patients had autonomic dysfunction (6.7%).
In both groups, we found positive correlation than age with autonomic dysfunction stage. Conclusion: Auto-
nomic dysfunction is a frequent complication in hemodialysis patients; it's frequently asymptomatic and it
has age relationship. ( Rev Med Hered 1998; 9:98-103).
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RESUMEN

Objetivo: Determinar la frecuenciay variables asociadas a la disfuncion autondémica en pacientes con Insuficiencia
Renal Croénica en programa de hemodidlisis. Material y métodos. se estudié un grupo de 30 pacientes, tomando
como control, igual nimero de voluntarios sanos, haciéndose el diagnéstico de disfuncién autondémica mediante el
Test de Variabilidad de la Frecuencia Cardiaca durante la Respiracion Profunda (V CF-RP). Resultados: de los 30
pacientes estudiados 22 (80%) tuvieron compromiso autonémico, y de éstos 18(67%) tuvieron curso asintomatico.
Delos 30 controles, solo 2 (6,7%) tuvieron compromiso autondmico. En los 2 grupos, la edad fue la Unica variable
gue correlacioné en forma positiva con el grado de disfuncién autonémica. Conclusion: La disfuncion autonémica
es unacomplicacién frecuente en | os pacientes en hemodidlisis, en sumayoriacursaen formaasi ntométi ca, existiendo
debido ala edad un deterioro progresivo del funcionamiento autonémico. ( Rev Med Hered 1998; 9:98-103).
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autonomica
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INTRODUCCION

La disfuncidn autonémica se ha reconocido como
unacomplicacion coman eninsuficienciarenal cronica.
En pacientes con tratami ento conservador su frecuencia
se estimaen 68% (1) y en los que se estan en programa
cronico de hemodidlisis entre 14 a 63% (2,3,4,5), la
mayoria de veces tiene un curso asintomatico, por 1o
que su diagnostico se realiza a través de pruebas de
funcion autonémica.

Lamayoriade estudios utiliza5 pruebas que eval Uan
la integridad autonomica (6,7). Sin embargo
recientemente se ha descrito la prueba de Variabilidad
de la Frecuencia cardiaca con la respiracion profunda
(VFC-RP) con valores de normalidad gjustados parala
edad, como una buena prueba de evaluacion, debido a
su alta sensibilidad y especificidad (87 y 98.6%
respectivamente) (8).

Hasta la actualidad el Unico factor que ha
correlacionado con el compromiso autondémico hasido
el tiempo de hemodidlisis (9); sin embargo otras vari-
ables como edad (8), eficienciade didlisisy niveles de
creatinina (1) no han sido estudiados en el grupo de
pacientes en Programa de hemodidisis.

La importancia del compromiso autonémico en la
poblacién en hemodidlisis se debe a su asociacion entre
ésta y dos entidades con elevada morbilidad: la
hipotension inducida por didlisis que no responde a
volumen (11,12) y lahipotension cronica(9), por elloy
aungue falta informacion que detalle sus implicancias
prondsticas, creemos quelaevaluacion deladisfuncion
autonémica debera formar parte de la rutina de todo
paciente en hemodidlisis.

El objetivo del presente trabajo fue determinar la
frecuenciade presentacion de ladisfuncion autonémica
en pacientes en programa de hemodidalisis cronica,
asimismo su asociacion con diversas variables tales
como edad, tiempo de hemodidlisis, niveles de
creatining, eficienciade didlisis, hipotension asociadaa
hemodidlisis, e hipotensién cronica.

MATERIAL Y METODOS

Se evaluaron 30 pacientes con Insuficiencia Renal
Croénica terminal en programa de hemodidisis y 30
voluntarios sanos. Fueron excluidos los pacientes con
diagnéstico de diabetes mellitus y arritmias cardiacas,
evitandose antes de la prueba el consumo de farmacos
(atropina, hioscina, antihistaminicosy antidepresivos);
y alimentos (café, tabaco, y comidas copiosas) que
puedan aterar la funcion autondémica.

Se consigno en la ficha de datos de cada paciente:
sexo, edad, enfermedad de fondo, tiempo de
hemodidlisis, horas de didlisis por semana, antecedente
de hipotension crénica y de hipotension asociada a
hemodidlisis, presién arterial en declbitoy depie, niveles
de creatininay porcentgje de disminucién de urea du-
rante hemodidlisis en los Ultimos 5 meses, y presencia
de sintomas de disfuncion autonémica: fatiga postural,
potencia, pérdida del control urinario y/o disturbios
gastrointestinales (diarrea nocturna/consti pacion).

Seutilizélapruebade V CF-RP queeval Galaintegridad
de la via autondémica parasimpatica que regula la nor-
mal variacion de la frecuencia cardiaca a lo largo de
cada ciclo respiratorio, la cual oscila entre valores
ma&ximos en inspiracion y minimos en espiracion. Para
cuantificar esta variabilidad de la frecuencia cardiaca,
esta prueba utilizé la medicion de los intervalos RR
registrados en el electrocardiogramaalo largo del ciclo
respiratorio. El indice E/I delapruebafue definidacomo
larelacion del intervalo RR mayor eninspiracion, €l cual
fue comparado con los rangos de normalidad ajustado
parala edad descrito por Smith (8).

Se utilizaron las siguientes defini ciones operacional es:

Hipotensién inducida por la didisis: caida de la PA
sistdlica por debajo de 100 mm Hg, en mas de lamitad
de las sesiones dialiticas de los Ultimos 6 meses,
requiriendo infusion de solucién salina o drogas
simpaticomiméticas (12).

Hipotension cronica: PA sistélicaantesdel iniciodela
hemodidisis y durante los Gltimos 6 meses, inferior a
100 mmHg (9).

Didlisis eficiente: porcentaje de disminucién de urea
durante ladidlisis en mas de 60% del valor inicial (13),
en los ultimos 5 meses.

Andlisis estadistico

Para el andlisis estadistico, se empled la pruebat de
Student para comparar los promedios de las variables
cuantitativas, el test de Fisher para las variables
cualitativas, y el coeficiente de correlacién de Spearman
para el andlisis de correlacion, considerandose
significativo un p<0.05.

RESULTADOS

L as caracteristicas general es de ambos grupos fueron
similares en sexo, edad y PA media (Cuadro N°1). Las
caracteristicas clinicas de los pacientes en Programa
de Hemodidlisis Cronica, y las relacionadas a proceso
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Cuadro N°1. Caracteristicas generales de los

grupos estudiados.
Dializados  Controles
Nimero 30 30
Sexo (M/F) 15/15 15/15
Edad 46.4+11.3 46.3+11.2
PAM 935+ 137 92.7+126

de hemodidlisis se describen en los cuadrosN°2 y N°3
respectivamente.

Se encontré un menor indice E/I en los pacientes en
hemodidlisis (1.096 + 0.065 vs 1.222 + 0.1, p<0.05)
alcanzando valores por debajo de los normal en 24 de
los 30 pacientes dializados 80%); detectandose sblo 2
resultados anormales (6.7%) en el grupo control;
observandose ademas que 16 de los 24 pacientes con
compromiso autonémico (67%) cursaron sintomas.

Se observé una correlacion negativa entre el indice
E/l y laedad tanto en el grupo control (r = 0.45, p<0.05)
como en el grupo de pacientes en hemodidisis (r =
0.63, p<0.05) (Figuras N°1 y N°2). No apreciandose
correlacion con otras variables como tiempo de
hemodidisis (r = 0.02, p NS) o nivel de creatinina (r =
0.49, p NS).

No se encontré diferencias significativas en edad,

CuadroN'3, Caracteristicas relacionadas l proceso
de hemodialigis.

fango
51934510 2-240

Tiempo Permanencia en didlisis (meses)

Horas de dilisis/semana 1040£124  9-12
Creatinina sérica (mgfdl) 967£261 5-141
Pacientes con didlisis adecuada 16(53%)
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Cuadro N°2. Caracteristicas clinicas de los

pacientes hemodializados. (n = 30).
n %

ENFERMEDAD DE FONDO
Glomerulonefritis difusa crénica 8 26.7
Glomerulapatia primaria 6 200
Asociado a HTA 5 16.7
Uropatia obstructiva 4 133
Enf. de Alport 1 33
No precisada 6 20.0

SINTOMATOLOGIA

Fatiga postural 8 26.7
Constipacién 2 6.7
Impotencia 1 33
HIPOTENSION ASOCIADA A DIALISIS 8 26.7
HIPOTENSION CRONICA 2 67

nivel de creatining, tiempo de hemodidlisis, horas de
didlisis por semana, porcentaje de pacientescon didlisis
adecuada y con hipotensién asociada a didlisis, entre
los grupos con y sin disfuncion autondémica (Cuadro
N°4).

DISCUSION

La disfuncion autonémica ha sido evaluada
tradicionalmente através de 5 pruebas que miden lavia
autonémica simpaticay parasimpatica, sin embargo su
uso practico hasido limitado, debido a excesivo niimero
de pruebas, lalimitada colaboracion de los pacientes y
la falta de uniformidad en los criterios que definan el
compromiso autonémico.

El test VFC-RP como prueba que evalla la via
parasimpatica, se planteacomo unaalternativadebido a
la facilidad en su implementacién y a su elevada

Cuadro N°4. Comparacidn entre pacientes dializados con y sin
disfuncion autonomica.

CON DISFUNCION SIN DISFUNCION

AUTONOMICA AUTONOMICA p
Nimero 24 6
Edad 47.33 £ 11.55 42.67 £ 9.52 NS
Creatinina 9.65 * 2.57 9.78 £ 3.06 NS
Tiempo en hemodidlisis 47.83 + 38.82 66.33 + 88.12 NS
Horas dialisis/semana 10.38 + 1.25 10.50 + 1.34 NS
% con didlisis adecuada 13124 3/6 NS
% con hipotension
asociada a didlisis 6/24 2/6 NS
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FiguraN’1. Variacion del indice E/l y edad en
controles sanos.
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sensibilidad y especificidad (87 y 98.6%
respectivamente) (8) logrado por €l uso de rangos de
normalidad gjustado paralaedad (8,14,15,16).

La disfuncién autondmica es una complicacion
frecuente enlos pacientes coninsuficienciarenal cronica
terminal (IRCt) en programa de hemodialisis. Su
frecuencia se estima entre 14 a 63% (2,3,4,5); €l
presente trabajo por su parte encuentra una frecuencia
de 80%, esto podria estar en relacion a la mayor
prevalencia del compromiso autonémico en nuestro
medio y/o a la utilizacion de una prueba con mayor
sensibilidad para detectar disfuncion autonémica, no
descartandose €l sesgo de usar rangos de normalidad
no disefiados para nuestra poblacion.

Delosque cursaron con disfuncion autonémica, 67%
fueron asintométicos lo que revela la importancia de
contar con una prueba de deteccion precoz antes de
gue se presenten los sintomas.

Al evaluar los sintomas de neuropatia autonoémica,
se pudo apreciar que 8 de 30 pacientes (26) presentaban
fatiga postural, 2 constipacion y 1 impotencia; esta
frecuencia fue menor que la descrita en pacientes
sometidos a manejo conservador, en quienes se reporta
hasta un 45% de frecuencia de fatiga postural, 18% de
impotencia, y 5% de incontinencia urinaria y diarrea
nocturna, 1o cual podria deberse a los beneficios del
manejo dialitico sobre el compromiso autonémico (17).

El no encontrar hipotensién postural a momento de
realizar la prueba en ningln paciente no sorprende,
debido a que éste es un signo tardio del compromiso
autonémico, reportandose en estudios anteriores, una
frecuencia muy baja, similar ala de la poblacion gen-

FiguraN°2. Variacion del indice E/l y edad en
pacientes dializados.
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eral (4-5% en mayores de 60 afios) (17). En pacientes
sometidos a manejo conservador en cambio se ha
descrito una mayor prevalencia de este signo (67%)
(17) debido a un mayor deterioro de la via simpética
responsable del incremento de la resistencia vascular
periférica durante la ortostasis.

De las variables analizadas, la edad fue la tnica que
correlaciond en forma negativa con los indices E/l y
por lo tanto con mayor deterioro autonémico. Esto fue
encontrado tanto en lapoblacién en hemodidlisis como
enladecontrol, |o cual estade acuerdo con lo reportado
por otros autores; quienes describen alteraciones en el
tono vagal (8,14,17), y en el funcionamiento de los
adrenoreceptores (18) a medida que se incrementa la
edad. Sin embargo la edad promedio del grupo de
pacientes en hemodidlisis que desarrollé disfuncion
autonomica, no fue mayor de ladel grupo de pacientes
sin disfuncion autonémica. De lo que se concluiriaque
si bien laedad ocasiona una disminucién fisiolégica en
el funcionamiento autondémico, ésta no constituye
finalmente un factor que determine €l desarrollo de
disfuncion autonémica.

No se encontrd asociaciones significativas del
compromiso autondmico con las otras variables
estudiadas (tiempo de hemodidlisis, nivelesde creatinina
plasmética, porcentaje de pacientes con hemodidlisis
adecuada o con hipotension asociada a didlisis) la
explicacion de esto es discutido a continuacion para
cadavariable, considerdndoseapriori, €l sesgo detener
un limitado tamafio muestral, que hace dificil el
establecimiento de asociaciones significativas.

El tiempo de hemodidlisis fue una variable que no
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correlaciond con los resultados del test, lo cua ya
descrito por otros autores a usar esta prueba (9), sin
embargo otro estudios usando pruebas de via simpética
han establecido una correlacion negativa de sus
resultados con esta variable, evidenciando asi un

deterioro simpatica tardio no detectado por € test de
VFC-RP (2).

El nivel de creatinina plasmatica tampoco
correlacioné en forma significativa con los indices E/I.
En otros tampoco se ha reportado dicha correlacién; a
diferencia de lo encontrado en pacientes sometidos a
manejo conservador, en los que si ha sido posible
establecer una correlacion significativa (1).

La hemodidlisis adecuada, definida en porcentgje de
disminucion de ureadurante didlisismayor de 60% (13),
no tuvo asociacién con la ausencia de disfuncion
autonodmica. Esto en relacion con los contradictorios
resultados descritos sobre el efecto de la hemodidlisis
sobre el compromiso autonémico (2), reportdndose en
unos estudios unamejoriadel compromiso autonémico
en pacientes que ingresa a programa de hemodidlisis
(17); y en otros un deterioro simpatico en pacientes
con mayor tiempo en programa de hemodidlisis (9). La
hipotensién asociada a didlisis, por su elevada
morbilidad, constituye un factor de riesgo para la
poblacion en hemodidlisis. Esta entidad se relaciona a
un deterioro del funcionamiento autondmico (10,11,17)
originado por una lesion a nivel de los baroreceptores
responsables del incremento de la frecuencia cardiaca
durante los episodios de hipotension (18). El no poder
establ ecer unaasociacion significativaentre estaentidad
y el compromiso autondémico no sorprende, pues es
sabido queel compromiso autondmico no estaconfinado
al grupo de pacientes con hipotensién asociadaadidisis.

La hipotension crénica es otra complicacién con
importante morbilidad en la poblacion en hemodidlisis.
Aligua queen el caso anterior, laateracion del sistema
nervioso auténomo ha sido implicada en su patogenia,
describiéndose ademés de la ateracion en la actividad
parasmpética, unadisregul acion enlarespuestasimpética
de los érganos blanco (corazén y vasos)(9). En el
presente trabajo 2 pacientes (6.7%) desarrollaron esta
complicacioén; esto fue comparable con el 10%
encontrado por otros estudios (20); sin embargo €l
reducido nimero de casos, impidio establecer cualquier
asociacion.

Hasta la actualidad, en pacientes en hemodidlisis, no
hay estudios prospectivos, como los realizados en
diabéticos (21), que asocien compromiso autonémico y
morbilidad, sin embargo indirectamente su asociacion
con 2 entidades de elevada morbilidad como son la
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hipotension crénica y la hipotensién asociada a
hemodidlisis, (11,12,9) hace que dentro de la rutina
clinica de todo paciente en hemodidlisis deba
considerarse la evauacion de la funcion autonémica

Finalmente futuros estudios prospectivos serén
necesarios paraeval uar | os beneficios de determinadas
medicas terapéuticas sobre €l curso de la disfuncion
autondmica. De esta manera diversas intervenciones
como €l elevar ladosis o la eficiencia de didisis o €
optar por didlisis peritoneal, entre otras, tendran
fundamento para aplicarse.
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