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RESUMEN

Objetivo: Para determinar si existen diferencias en la sobrevida, mortalidad y complicaciones
entre los pacientes ancianos con enfermedad renal crénica terminal (ERCT) que son sometidos a
terapia dialitica comparado con los que reciben cuidado médico. Materiales y métodos: Se realizo
una revision sistematica para identificar los estudios que comparan la terapia dialitica vs
tratamiento estandar en los pacientes ancianos con ERCT, con el fin de determinar la sobrevida,
mortalidad y eventos de adversos, se consultaron las bases de datos MEDLINE, EMBASE, LILAC
y COCHRANE identificandose en una primera busqueda 989 estudios los cuales fueron revisados
en los titulos y resimenes de manera independiente por CA, y HO, para la revisién en texto

completo fueron seleccionados 46 estudios que cumplieron los criterios de elegibilidad.



Resultados: De los 46 estudios que cumplieron con los criterios de elegibilidad solo 15 evaluaban
el desenlace de sobrevida y cuatro de estos compararon la terapia dialitica vs el manejo
conservador, se encontré una gran heterogeneidad en la medicion de los desenlaces en cuanto al
tiempo de la valoracion de la sobrevida y a las caracteristicas de los sujetos a los cuales se les
implemento terapia dialitica comparado con los sujetos que permanecian con manejo conservador.
Conclusiones: De los estudios encontrados, se desprende que la sobrevida de los pacientes en
dialisis es mayor que la de aquellos en tratamiento conservativo, mostrando ademas que las
comorbilidades son mas severas en aquellos en tratamiento conservativo. La ausencia de estudios
que comparen y que ademas analicen detalles como tiempo libre de hospitalizacion y calidad de

vida, hace imposible establecer recomendaciones hacia el ingreso o no a terapia dialitica.

ABSTRACT

Our objective was to determine if there are any differences in survival, mortality and complications
between old patients with end stage renal disease (ESRD) under dialytic therapy an those who
receive Medical Treatment. Materials and methods: A systematic review was performed to identify
studies that compares dialytic therapy VS Standard Treatment in elderly patients with ESRD, the
purpose was to determine survival, mortality and adverse events, the data bases MEDLINE,
EMBASE, LILAC and COCHRANE were consulted, identifying in the first search 989 studies
which were reviewed in the titles and summaries in an independent way by CA, and HO, for the full
text revision were selected 46 studies that fulfilled the eligibility criteria. Results: from the 46
studies that fulfilled the criteria of eligibility, only 15 evaluated the survival outcome and four of
these compared the dialytic therapy versus the conservative treatment, a great heterogeneity was
found in the measurement of the outcomes as far as the time of the evaluation of the survival and to
the characteristics of the subjects in dialytic theraphy compared with the subjects that remained with
conservative treatment. Conclusions: The data collected shows that survival in dialysis patients in

smaller than in conservative treatment patients. Besides, the comobidity’s severity is greater in



conservative treatment patients. The lack of studies that compares and make analysis of free time
out hospital and quality of life, makes imposible to do any suggestions about choosing or not

dialysis.

INTRODUCCION

Los avances en el tratamiento de las diferentes enfermedades que afectan a la poblacion anciana
han permitido un sensible aumento de la misma, el cual se manifiesta en un incremento

proporcional de pacientes de este grupo etario que requieren terapia dialitica.

Desde el inicio del siglo XX, la expectativa de vida ha aumentado desde menos de 50 afios hasta
més de 77 afios. Entre el afio de 1960 y el 2000 se ha doblado la poblacién mayor de 65 afios’.
Para el afio 2030 se estima que este porcentaje se duplicara nuevamente. Se espera que mas de 70
millones de norteamericanos sean mayores de 65 afios (cerca de un 20% de la poblacion).

Considerando este grupo etario como el de  mas rapido crecimiento en Norteamérica.?

El reporte anual del United States Renal Data System (USRDS) establece que desde el afio 2000, la
tasa de incidencia de enfermedad renal cronica estadio final ajustada, tuvo un crecimiento de
10.4% para pacientes de 75 afios 0 mayores, alcanzando una tasa de 1735 por millén en 2007.
Mientras la tasa para edad 20 — 44 afios tuvo un incremento 5.5%.% Se ha observado que la
prevalencia para la enfermedad renal cronica y para la enfermedad renal terminal es
consistentemente alta en la poblacion mayor. En una muestra representativa de la poblacion
norteamericana menos del 5% de los individuos entre los 20 y los 39 afios tiene moderada o
severamente disminuida su funcion renal (Tasa de filtracion glomerular estimada 60 mL/min/1.73

m?) comparada con méas del 40% en los adultos mayores.®

La edad media de inicio para la enfermedad renal terminal en Norteamérica es de 62.8 afios, la cual



ha venido aumentando lentamente en las ultimas 3 décadas.® Similarmente, en una muestra nacional
realizada por el Servicio de Asuntos de Salud de los Veteranos, se encontré que los veteranos
menores a 65 afios solamente un 15% presentaban enfermedad renal crénica, mientras que en los

mayores de 85 este porcentaje se encontraba cercano al 50%.°

La prevalencia e incidencia de la ERCT tratada con diélisis o trasplante es también dependiente de
la edad. En comparacion con los menores a 60 afios, la tasa de incidencia de enfermedad renal
terminal en el rango de edad de 65 a 69 afios ha sido el doble, mientras que en el rango de edad de

80 a 84 afios se ha triplicado.’

Entre los adultos de mas de 85 afios, la incidencia de la ERCT tratada, aparentemente disminuye
con la edad, reflejando tal vez las diferencias en la tasa de aceptacion de la dialisis de acuerdo con
la edad. A pesar de esto, aun en estos pacientes tan ancianos, la incidencia de ERCT tratada se ha
incrementado en la pasada década.® Los pacientes mayores con enfermedad renal avanzada tienen
asociada una alta mortalidad, sin importar si escogen ser sometidos a dialisis o no. La tasa anual de
mortalidad entre los pacientes sometidos a dialisis es de aproximadamente el 23% en los Estados
Unidos, con una supervivencia a 5 afios del 38% de los pacientes.” La tasa de mortalidad de los
pacientes de mas de 65 afios en dialisis es seis veces mayor que la poblacion general. En un estudio
de la USRDS la mortalidad a un afio de octogenarios y nonagenarios después de haber iniciado
dilisis fue del 46%.” En Europa, hallazgos estadisticos que comparan las tasas de supervivencia de
la poblaciéon de interés, con los datos entregados por el USDR desde 1990, los tiempos de
supervivencia fueron claramente mayores en los pacientes de 80 afios de edad. Sus curvas de
supervivencia  fueron exactamente iguales a los de los pacientes de 65 afios de los

norteamericanos. &

Con el objeto de determinar si existen diferencias en la mortalidad, la sobrevida y los eventos

adversos de los pacientes ancianos con ERCT cuando se compara terapia dialitica vs manejo



medico se realizo una revision sistematica de la literatura.
METODOS

Para identificar aquellos estudios que compararan terapia dialitica vs. tratamiento estandar en los
pacientes octogenarios con ERCT, se realizO una revision sistematica de la literatura se
consultaron las bases de datos de MEDLINE, EMBASE COCHRANE, y LILAC , desde 1966 hasta
la semana 42 del 2010 para identificar aquellos estudios observacionales, de cohorte , casos y
controles o de corte transversal que compararan la terapia dialitica con el tratamiento estandar
en pacientes octogenarios con ERCT en los desenlaces de sobrevida, mortalidad y complicaciones.
Se utilizé la siguiente estrategia de basqueda: (((((((((renal support)) OR (Peritoneal Dialysis)) OR
(dialysis)) OR (chronic hemodialysis)) OR (hemodialysis))) AND ((((((((Medical treatment)) OR
(standard care)) OR (standard treatment)) OR (standard therapy)) OR (conservative care)) OR
(conservative treatment)) OR (conservative management))) AND ((((((survival rate)) OR (long term
survival)) OR (mortality)) OR (morbidity mortality)) OR (death))) AND ((((((chronic renal)) OR
(chronic kidney disease)) OR (chronic kidney))) OR ((((((ancient)) OR (Older people)) OR
(Elderly)) OR (Octogenarians)) OR (Old Adults))), Se complementé con busqueda manual
teniendo como referencia los autores que escriben sobre este tema. Finalmente se identificaron
983 articulos, (Figura 1) los cuales fueron evaluados de manera independiente por los
investigadores CA y HO, basandose en los titulos y resimenes, se seleccionaron 37estudios para la
revision en texto completo. Los desacuerdos en la seleccion de los estudios fueron discutidos y
resueltos por consenso, obteniéndose un Kappa de 0.9. En la revision de texto completo se
excluyeron estudios con doble publicacion, aquellos estudios que no reportaban el desenlace de
sobrevida, mortalidad o eventos adversos, como también los estudios que no incluyeron pacientes
ancianos. Algunos estudios no tenian informacion directa, pero estaba disponible en graficas,
figuras o en otra parte del articulo. Finalmente se obtubieron 15 estudios, sin embargo solo cuatro

de estos comparaban terapia dialitica vs terapia conservadora (Murtagh®, Smith®, Joly™ y



Carson?).

Figura 1 Proceso de Seleccion de estudios

RECOLECCION DE DATOS

Se disefid una base de datos para la recoleccion de la informacion de cada uno de los estudios,
incluyéndose Autor, afio, tipo de disefio, promedios de edad, poblacion, comorbilidad, puntaje de
Karnofsky, tipo de tratamiento que recibia cada paciente (Conservador vs Didlisis) independiente
de la modalidad de didlisis, tratamiento conservador, midiendo como desenlace tasa y mediana

de sobrevida.
RESULTADOS

Se realizo descripcion de los hallazgos en los 15 estudios seleccionados (Tabla 1), describiendo
caracteristicas demogréaficas, desenlaces principal y secundario. Tambien se evalua mortalidad
ajustada a severidad de comorbilidad. Se observo que las poblaciones bajo estudio no eran
homogéneas y se consideraron tnicamente datos de los subgrupos de interés (Krishnan®®, Jassal®,
Kurella®, Santoro™, Wong"®, Kumar #). Los estudios seleccionados fueron realizados en su
mayoria en Europa y Norteamérica (Reino Unido 8, Canada 2, Francia 1, Alemania 1, USAL,
Italia 1) y un estudio fue desarrollado en Croacia. En 6 estudios los datos fueron tomados de
grandes bases de datos y el resto de los casos de bases de datos pertenecientes a unidades renales
de los hospitales. En 14 estudios se analizaban pacientes que recibian diélisis sin considerar la
modalidad de la terapia dialitica (Tabla 2). Se observan periodos de seguimiento variables, y
diferencias en el analisis de la tasa de sobrevida por subgrupo y por edad (lamping*’, Wong *°)

con mayor mortalidad en los mas ancianos.

Tabla 1 Estudios Publicados de tratamiento de ERCT en pacientes ancianos.



Tabla 2 Sobrevida en pacientes con ERCT en terapia dialitica.

Se describieron los estudios en los que se evaluaban los pacientes que recibian manejo conservador
(Tabla 3). Solamente se encontré un estudio dedicado especificamente a evaluar el desenlace en
pacientes que recibfan tratamiento conservador, del cual se tomaron datos de subgrupo. (Wong °).

Se observa medianas de sobrevida entre 6 y 14 meses?

DESENLACE DE SOBREVIDA

Este andlisis se realiza a partir de los estudios que presentaron datos comparables (Murtaght y
Joly). Se observa en graficas de selva para mortalidad a un afio (figura 2). Riesgo de muerte con
odds ratio de 0.391 con IC 95 0.28 a 0.544 con p=0.000 y riesgo de mortalidad a dos afios
(Figura 3) odds ratio 0.465 IC 95% 0.364 a 0.593 con p=0.000 con datos de los estudios

comparables

DISCUSION

Dentro de los estudios que comparan sobrevida en terapia de reemplazo renal vs manejo
conservador, (Tabla 4) quien publicé el primer estudio fue Smith en 2003 donde se encontr6 que
la prediccion de sobrevida fue significativamente mayor en los pacientes dializados con un
seguimiento a 4 afos, el promedio de sobrevida fue del 80%. La mediana de sobrevida en los
pacientes que iniciaron dialisis del grupo inicialmente paliativo fue de 8.3 meses y no fue
mayor ala hallada en los pacientes que continuaron en tratamiento médico que fue de 6.3
meses, lo cual no corresponde a una diferencia significativa. Los pacientes indicados para
tratamiento conservador tenian mayor limitacion funcional por escala de Karnofsky 55 + 9 vs 85
+ 14 para terapia dialitica con p < 0.001, un mas alto score de severidad de comorbilidad 4.7 £
3.0vs 2.1 £2.4 para TRR p < 0.01, una baja prediccion de sobrevida basado en andlisis de

regresion logistica. Se concluyo que el score de severidad de comorbilidad no fue un factor



independiente predictor de recomendacién de terapia conservadora® .

Joly en 2003 evalu6 la sobrevida en octogenarios, con un seguimiento de 12 afios, observando una
mediana de sobrevida de 28.9 meses (95% IC, 24 a 48) en los pacientes en dialisis vs 8.9 meses
(95% IC, 4 a 10) en los pacientes que continuaron tratamiento conservador. Se desarrollo un
andlisis de regresion multivariado por COX en el que los predictores independientes de
mortalidad a 1 afio en dialisis fueron desnutricion, referencia tardia, y dependencia funcional

y concluyen que este tipo de pacientes pueden ser orientados a terapia conservadora®.

Murtagh en 2007 realizo analisis por grupo de edad partir de los 75 afios y por grado de
comorbilidad, encontrando tasa de sobrevida a uno y dos afios superiores en el grupo que recibid
terapia dialitica (84% y 76% respectivamente), vs el grupo que continuo con manejo medico
multidisciplinario (68% y 47%) con una significativa diferencia de sobrevida (log Rank 13.6, p <
0.001). Este estudio indica que la ventaja en la sobrevida se pierde en aquellos pacientes con alto

score de comorbilidad principalmente en presencia de enfermedad cardiaca isquémica®.

Carson en 2009 incluyo pacientes mayores de 75 afos, todos los pacientes en terapia
conservadora eran Mayores a 80 afios. Encontr6 una tasa de sobrevida a un afio de 41.9 meses
en los pacientes que recibian dialisis vs 14.8 meses en los pacientes en manejo conservador (p
< 0.001)* Se realizo estimacion se supervivencia a través de método de Kaplan Meier para los
cuatro factores determinantes de supervivencia (edad, comorbilidad, Karnofsky y planeado o no

planeado para inicio de dialisis).

Los pacientes sometidos a TRR fueron hospitalizados méas frecuentemente que aquellos bajo
tratamiento conservador. La tasa promedio de hospitalizacion por cualquier causa durante el
periodo analizado fue de 0.069 dias hospitalizado por cada dia de supervivencia (95% CI1 0.068 a
0.070). (25 dias por paciente por afio) para aquellos en TRR. Para el grupo en manejo conservador

fue de 0.043 dias hospitalizado por cada dia de supervivencia (95% CI 0.040 a 0.047). (16 dias por



paciente por afio). ? Los pacientes en dialisis tenian mayor tasa de hospitalizacion ligada con
comorbilidades asociadas o con complicaciones relacionadas con la terapia dialitica (infecciones
y complicaiciones del acceso vascular) Se observa que la score de comorbilidad es un factor

de riesgo independiente de muerte.
DISCUSION DE LIMITACIONES

Por un asunto ético no existen estudios aleatorizados en poblaciones de ancianos. Esto hace que los
estudios encontrados sean Unicamente observacionales. Hay muy pocos estudios que comparan los
dos tipos de terapias y los resultados de los mismos son muy heterogéneos y no permiten analisis

estadistico adecuado.

CONCLUSIONES

El analisis cualitativo y cuantitativo de los cuatro estudios que abordan la comparacion de la
sobrevida de los pacientes en dialisis con la sobrevida de los pacientes con manejo conservador
permite establecer que la tasa de sobrevida en los pacientes sometidos a tratamiento conservador es
menor. Este hecho se encuentra firmemente ligado a la mayor severidad de la comorbilidad en este
grupo de pacientes, lo cual implica un peor prondstico clinico asi como un deterioro en la calidad de

vida del paciente anciano con ERCT.

A pesar de la mayor sobrevida en pacientes dializados, se observa la casi total ausencia de
estudios que evallen los desenlaces de calidad de vida y dias libres de hospitalizacion en los
pacientes dializados, lo cual seria importante al momento de tomar la decision de instaurar o no
una terapia dialitica. El hecho que existan pocos estudios al respecto, teniendo en cuenta el rapido
crecimiento de esta poblacion a nivel mundial, de la mano de los avances en la terapéutica y el

consecuente aumento en la longevidad, hace que sea imposible establecer una recomendacion



formal o protocolos encaminados a favorecer el proceso de seleccion de la terapia a seguir,
haciendo que esta decision deba ser tomada en cada caso particular en forma independiente y

consensuada.
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Figura 1 Proceso de Seleccion de estudios
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Figura 2.

Mortalidad a un ano Dialisis vs. tratamiento conservador
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Figura 3

Riesgo de mortalidad a dos anos, dialisis vs. tratamiento conservador
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Tabla 1 Estudios Publicados de tratamiento de ERCT en pacientes ancianos.

Autor Comorbilidad Edad Tipo TFG TFG  Desenlace Desenlace Ajus_te por
Afo [ref] % de_ de' N ("?"/m'”) promedio Principal secundario severldgq de
Poblacion  estudio ingreso comorbilidad
TD TC TD TC TD TC
Rohrich, Serie de . Causa de
1996[20] DM 1538 80 Casos 82 Sobrevida muerte NO
K 62.2
ICC 38
Chandna, ACV 12 75 Serie de 48 Sobrevida 1 S|
1999([18] EV 24 casos afnio Hospitalizacion
CA 14
ER 15
DM 27
EC 54 Hospitalizacion
Lamping, EV 46 70 Serie de 123 Sobrevida 1  Calidad de S|
2000[17] ACV 14 casos afno vida
Ca 9 Costos
EPC 12
DM7 12 . Hospitalizacion
Kumar HTA 52 Serie de irc])grewdal Estancia
2001 [23] ICC 53 " casos 58 Sobrevida 2 hosplta_larlg Sl
Ca 5 afios Complicaciones

EPC 3 en TRR



Autor Comorbilidad Edad Tipo TFG TFG  Desenlace Desenlace Ajus_te por
Afo [ref] % de . de' N ("?"/m'”) promedio Principal secundario severldggl de
Poblacion  estudio ingreso comorbilidad
TD TC TD TC TD TC
DM 25 Sobrevida1 ~ Hospitalizacion
Letorneau, HTA 48 75 Serie de 67 afno E:rsr\rls)lret?i(l:ilga q S|
2009 [22] EV 20 casos Sobrevida 3 Calidad d
Ca 2 anos alldad de
vida
K 63 55
EV 215 .
Joly DM 65 216 asggre‘”da 1 Calidad de vida
i ICC 40.2 514 80 Cohorte 101 43 <10 . Caracteristicas Sl
2003 [11] ACV 122 216 iggge‘”daz de poblacién
EC 42 18.6
Ca 122
Smith 89 Sobrevida 4 ..
i DM 27.13 27 70 Cohorte 258 63 . Sitio de muerte Sl
2003 [10] 33 anos
Estancia
Ronsberg, CaP Serie de . hospitalaria
2005 [24] IM 80 casos 02 Sobrevida 2 lidad de S|
vida
DM 25 23.4 Sobrevida 1
Murtagh, RAS 134 18.2 75 Cohote 77 52 <15 89 94 20 S|
2007 [9] : ' ' " Sobrevida 2

HTA 7.7 ~
afos



Autor Comorbilidad Edad Tipo TFG TFG  Desenlace Desenlace Ajus_te por
Afo [ref] % de_ de' ("?"/m'”) promedio Principal secundario severldggl de
Poblacion  estudio ingreso comorbilidad
TD TC TD TC TD TC
DM 248
Jassal, ICC 29.6 Serie de 541 .
2007[13]  Ca 131 » casos 1 Sobrevida S|
EV 282
DM 274 .
Wong, HTA 17.8 70 Serie de 4 12 Sobrevida ~ |osade
2007 [19] casos hospitalizacion
EC 34
. Tasa de
Kurella, 75 Serie de 58 >15 Sobrevida iniciacién de Sl
2007 [14] casos ore
dialisis
EC .
santoro, DM go  Serie de g Sobrevida S|
2008 [15] casos
EV
K 50 Sobrevidal  Tasa de
Basic _Jurik, g-l{/lA :1:,22 % Serie de ., afo hospitalizacion .
2008 [21] Ca 8 3 casos Sobrevida2  Estancia
LR 83 anos hospitalaria
Carson Tasa de Si
2009 [12] DM 295 138 70 Cohorte 173 29 10.8 Sobrevida hospitalizacion

Sitio de muerte

TD terapia dialitica, TC tratamiento conservador, DM diabetes mellitus, ICC insuficiencia cardiaca, EC enfermedad coronaria, HTA
hipertension arterial, RAS enfermedad renovasacular, EV enfermedad vascular, EPC enfermedad pulmonar cronica, ER enfermedad
respiratoria, LR litiasis renal, CAP cancer de pulmén, IM infarto miocardio, EC enfermedad cardiaca






Tabla 2 Sobrevida en pacientes con ERCT en terapia dialitica.

Autor, Ao Ed?‘d Pen_od_o de Sobrevida Sobrgwda IC
n Mediana seguimiento Mediana o
Lref] (DS) anos tasa meses 95%
oP
Meses %
1%32“[%] 82 80 6 12 705
24 50.3
60 18.5
70 10.5
75
fgh;gﬁ‘g] 48 61.3 4 19 77a
(15.8) 305
76.3
Lamping, 123 4.2) . 63a79
2000 [17] 70 -74 12 80
75-79 12 69
>80 12 54
Kum[azré]2001 58 75 7 12 535 16 8 a2l
24 2.4 <0.001
Joly, 2003 12 73.6 24 a 38
[11] 101 80 12 94 60 28.9
31 249 a
Létourneau 5 + 80 37.3
' 67 75 5.8a
2003 [22] 24 45 22 39.2
0.002
Smith, 2003
[10] 16 70 4.15 10.9 <0.001
Ronsberg
' 62 80 9 15.3 125a
2005 [24] 181
Murtagh, 75 12 84
2007 [9] 52 79.6 2 <0.001

24 76




Jassal, 2007 5411
[13]

Kurella, 2007
[14] 13577
Basic-Jukic,
2008 [21] 12
Sicily
Santoro, 2008 64
[15] Campanion
26
Carson, 2009 173

[12]

75
79.2
(3.6)

80

80

77
81
80
92

70

SN

12

36
60

12

12
24

48

36

68.8

37.7
18.7

46

71.4
50

81.4

84.61

419 5001




Tabla 3 Sobrevida en pacientes ancianos con ERCT en tratamiento conservador

Autor, Afo Edad Perl_od_o de . Sobrevida IC

n Mediana seguimiento Sobrevida tasa :
[ref] ~ Mediana 95%

(DS) anos
meses oP
Meses %
Smith, 2003 [10] 26 71 (12) 4.5 6.3 <0.001
Joly, 2003[11] 40 80 12 12 29 8.9 4210
24 15
75
Murtagh,2007[9] 77 83.0 2 12 68 <0.001
' 24 47

25 70-79 2 21
Wong, 2007[19] 404

35 80 234 792
Carson, 2009 29 70 7 148 774
[12] 83 30,5

Tabla 4 Comparacion de la sobrevida en pacientes ancianos con ERCT con terapia dialitica

Vs. tratamiento conservador.

n Desenlace Soz;ew Sobrevida
Autor ano D n sobrevida D TC P
N 0
[ref] TC (afios) (%) (%)
Sm't[g'o?m 258 63 4 80 <0.001
Joly, 2003 101 43 1 73.6 29 <0.0001
[11] 2 60 15
Murtagh, 2007 77 52 1 84 68 <0.001
[9] 2 76 47
173 29 35 50 <0.001
Carson, 2009 190 50

[12]







