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RESUMEN

Antecedentes: Las pruebas de friabilidad fisica como la Velocidad de la Marcha
(VM), Fuerza Muscular (FM) e indice de Masa Corporal (IMC), son indicadores que han
demostrado capacidad predictiva de morbimortalidad en poblacion de edad avanzada, sin
embargo, su utilidad en portadores de dispositivos cardiacos, en hemodialisis y/o en lista de
espera de trasplante renal es desconocida.

Objetivos: El objetivo del presente estudio fue determinar la presencia de
friabilidad en la poblacion estudiada y correlacionar su grado con la aparicion del punto
combinado y muerte.

Métodos y Resultados: Se siguieron 201 pacientes del Hospital Universitario de los
Andes por un periodo de 36 meses y se sometieron a las pruebas de friabilidad fisica.
Ciento cincuenta y nueve eran portadores de dispositivos y 42 pacientes en hemodialisis, la
mayoria del sexo masculino y no obesos. Se analizé la sobrevida con curvas de Kaplan
Meier. El analisis del area bajo la curva (ROC) fue utilizado para evaluar la capacidad
predictiva de cada prueba. Ninguna prueba se asoci6 significativamente con la aparicién del
punto combinado. Ni el IMC ni la VM fueron Utiles para predecir mortalidad por cualquier
causa, mientras que la FM se asocié significativamente con muerte, p = 0,027. Otros
indicadores, como la FEVI menor a 0,45, también tuvieron asociacién significativa con
sufrir el punto combinado y muerte por cualquier causa, p = 0,031 y p = 0,001
respectivamente.

Conclusion: La FM demostrd ser el Unico indicador con mayor captacion de
individuos friables y junto con la FEVI mostraron una elevada capacidad predictiva

negativa de muerte.



ABSTRACT

Background: Physical friability tests such as the Gait Seep (GS), Handgrip
Strength (HS) and Body Mass Index (BMI), are the indicators that have showed predictive
ability of morbidity and mortality in the elderly population, however, its usefulness in
carriers of cardiac devices, on hemodialysis and / or waiting list of kidney transplant is

unknown.

Objectives: The objective of the present study was to determine the presence of
friability in the population studied and correlate its degree with the incidence of the

combined point and death.

Methods and Results: 201 patients from the University Hospital of the Andes were
followed for a period of 36 months and submitted to physical friability tests. One hundred
and fifty-nine were carriers of devices and 42 patients on hemodialysis, mostly male and
non-obese. Survival was analyzed with Kaplan Meier curves. The analysis of the area under
the curve (ROC) was used to evaluate the predictive ability of each test. No test was
significantly associated with the appearance of the combined point. Neither BMI nor GS
were useful for predicting mortality from any cause, while HS was significantly associated
with death, p = 0.027. Other indicators, such as LVEF of less than 0.45, also had a
significant association with suffering the combined point and death from any cause, p =

0.031 and p = 0.001, respectively.

Conclusion: HS proved to be the only indicator with the highest uptake of friable

individuals and, together with LVEF, showed a high negative predictive ability of death.



INTRODUCCION

Friable es lo “que se desmenuza facilmente” (1). En medicina es un adjetivo que
califica la condicion de algunos pacientes que por su edad avanzada y/o por la coexistencia
de enfermedades consuntivas, son fragiles, tienen mas posibilidad de sufrir complicacion
por la enfermedad o intervenciones a las que son sometidos y también tienen mayor riesgo
de muerte.

La prueba de la velocidad de la marcha (PVM) es una medida clinica sencilla, facil
de efectuar, al alcance de cualquier escenario clinico, que ha sido probada y validada como
una prueba de lentitud que es uno de los componentes importantes en la calificacion de
friabilidad (2) (3). Studenski y colaboradores evaluaron la sobrevida de sujetos de ambos
sexos a los 5y 10 afios de seguimiento en funcion del resultado de la P\VM y encontraron
que habia una relacion muy clara entre la Velocidad de Marcha (VM) medida en m/seg y la
sobrevida. Por ejemplo, para un varén de 65 afios con una VM cuyo resultado fuera >1.4
m/seg la expectativa de vida a los 5 afos era de 95%, mientras que si el resultado de la VM
era <0.4 m/seg, la expectativa de vida se reducia a 68%, lo que implica una disminucion de
27% en la posibilidad de sobrevivir (2).

Otro elemento importante que califica la condicion de friabilidad es la debilidad
muscular y una forma ampliamente aceptada de medirla es realizar una prueba de la fuerza
muscular de las manos (PFM) con un dinamometro calibrado (3) (4). Ling y colaboradores,
evaluaron la fuerza de prensién manual en pacientes mayores de 85 y 89 afios, y los
siguieron de forma prospectiva durante un periodo de 9,5 afios. En el seguimiento
encontraron un incremento significativo en el riesgo de mortalidad por todas las causas en

pacientes que se encontraba en el tercil inferior de fuerza de prension a los 85 afios, y en los
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dos terciles més bajos a los 89 afios. Por ende, consideran que la Fuerza Muscular (FM)
constituye una herramienta Gtil como predictor de mortalidad en poblacion de edad
avanzada (5).

La pérdida de peso es otro de los factores que caracterizan el sindrome de fragilidad.
La desnutricion, al igual que la obesidad morbida, estdn relacionadas con aumento de
morbilidad, complicaciones y mortalidad (6). Asi, en el subgrupo de pacientes con
Enfermedad Renal Crénica (ERC) y terapia de sustitucion renal, Bayo y colaboradores
demostraron una asociacion entre la disminucion del indice de Masa Corporal (IMC),
cuando alcanza el rango de desnutricién, y el aumento de la morbi-mortalidad (7).

Otros elementos contribuyen a la calificacion de friabilidad: inactividad,
fatigabilidad y reduccion del tamafio corporal. La evaluacion de estos otros elementos
implica la aplicacion de herramientas mas complejas, que toman mayor tiempo de
entrenamiento para quien las aplica y mayor tiempo de ejecucion con el paciente, sin que, a
juicio de otros autores, ofrezcan mucha mayor informacion sobre la condicion de
friabilidad (3) (5) (8).

La identificacion de los pacientes con menor probabilidad de sobrevida y mayor
frecuencia de complicaciones resulta de suma importancia para tomar decisiones acerca de
la conveniencia de efectuar medidas terapéuticas y realizar exploraciones, tanto al nivel del
paciente individual, como al nivel de los organismos responsables de la planificacién y la
administracion de los recursos sanitarios. Por ejemplo, Rowe y colaboradores, analizaron
estudios publicados acerca del rol de la evaluacion de la fragilidad en pacientes de edad
avanzada, sometidos a intervenciones cardiacas, empleando maltiples métodos, entre ellos,
sistemas de puntuacion de fragilidad, FM, VM y pérdida de peso mayor a cinco kilogramos

en el afo precedente. Estos trabajos demostraron la capacidad de la fragilidad como
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predictora de mortalidad en pacientes con enfermedad cardiovascular, independientemente
de la edad, severidad de la enfermedad subyacente, comorbilidades y discapacidad (9). De
igual forma, una investigacion reciente de Hess y colaboradores sobre la sobrevida luego
del implante de desfibriladores para prevencion primaria de mortalidad en pacientes con
ERC, plantea dudas acerca del beneficio de implantar estos dispositivos en este grupo de
pacientes en funcion de la sobrevida esperada y el riesgo de complicaciones (10).

Las condiciones de vida, el acceso a los recursos sanitarios, el tipo de atencién
médica disponible para la mayor parte de la poblacion y muchos otros factores, determinan
que la expectativa de vida y los limites de edad que califican la condicion de los individuos
en los paises del primer mundo pueden ser diferentes en los paises menos desarrollados y
los del tercer mundo. Esto indica que los resultados de la evaluacion de friabilidad
obtenidos en poblaciones como las de Europa y los Estados Unidos no son necesariamente

aplicables a poblaciones como la de Venezuela.

Partimos de la hipdtesis inicial de que encontrariamos una alta proporcion de
pacientes con friabilidad y que el resultado de la VM, FM y el IMC serian capaces de
identificar los pacientes friables y con mayor probabilidad de muerte, complicaciones e
ingresos hospitalarios. Desde el mes de Enero del afio 2015 iniciamos el estudio de un
grupo de pacientes cardiopatas y nefrépatas evaluados en nuestro Hospital. En esta
oportunidad analizamos el resultado del seguimiento a 3 afios. El punto final primario del
seguimiento fue un combinado de morbilidad, complicaciones del procedimiento,
hospitalizaciones ulteriores y/o mortalidad por cualquier causa. Como puntos secundarios
analizamos la mortalidad general y la influencia de factores como la fraccion de eyeccion

del ventriculo izquierdo (FEVI) y la diabetes mellitus (DM).
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OBJETIVOS

GENERAL

Determinar la presencia de friabilidad en los pacientes sometidos a implante de

dispositivos cardiacos, en hemodiélisis y/o en lista de espera para trasplante renal y evaluar

la relacion que existe con el combinado de morbilidad, complicaciones del procedimiento,

hospitalizaciones ulteriores y/o mortalidad por cualquier causa.

ESPECIFICOS

1.

Identificar los pacientes friables que estan en espera de implante de dispositivos
cardiacos y/o ya los tienen implantados, mediante la aplicacion de PVM, PFM y
medicion del IMC.

Comparar los resultados obtenidos mediante IMC, PVM, y PFM, y la correlacion
entre los resultados de las tres pruebas.

Correlacionar el grado de friabilidad resultado en las pruebas, con la aparicion de
morbilidad y mortalidad cardiovascular y no cardiovascular en la poblacion

estudiada.
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MATERIALES Y METODOS

TIPO Y DISENO DE ESTUDIO:

Se realizd un estudio observacional, longitudinal, prospectivo de cohorte, abierto.

POBLACION Y LUGAR DE ESTUDIO:

Pacientes portadores de dispositivos de estimulacion y/o tratamiento de arritmias
cardiacas, pacientes trasplantados o que se encontraban en lista de espera de trasplante
renal, y los pacientes que se encontraban en el programa de hemodidlisis, en el Hospital

Universitario de Los Andes.

SELECCION DE PACIENTES:

Criterios de Inclusion:

- Pacientes de ambos sexos, sin limites de edad, que fueron sometidos a implante
de dispositivos de estimulacién y/o tratamiento de arritmias cardiacas, pacientes
que ya los tenian implantados, y pacientes que fueron ingresados para o que se
encuentren en la lista de espera de trasplante renal y en el programa de
hemaodialisis, en el Hospital Universitario de Los Andes.

Criterios de Exclusion:

- Pacientes con imposibilidad para incorporarse y caminar, 0 que se negaron a

participar en la investigacion.
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PROCEDIMIENTO:

Se establecio un periodo de reclutamiento de 6 meses. Durante la inclusién, se llevd
a cabo la entrevista y revision de historia clinica del paciente, se recolectaron datos acerca
de: Identificacion, edad, sexo, raza, etiologia de enfermedad cardiovascular y renal,
comorbilidades, examenes de laboratorio, tipo de dispositivo, fecha y motivo de implante, y
hospitalizaciones en los 6 meses previos a su ingreso.

A los pacientes que cumplieron los criterios de inclusion y aceptaron participar en el

estudio se les realizo las siguientes pruebas:

- PFM: Siguiendo las recomendaciones aceptadas, se colocé al sujeto sentado,
con el codo flexionado a 90° y apoyado en una superficie lisa, con el antebrazo
en posicion intermedia entre pronacion y supinacién. Se le pidié al paciente
colocar la mano en un dinamdémetro electrénico calibrado y cerrarla con la
méaxima fuerza. Se anoté el valor obtenido con cada mano vy, se repitié la medida
con la mano que hubiera desarrollado més fuerza. Se eligié el maximo valor
obtenido y se considerd como indice de friabilidad a una fuerza menor de 30 Kg
para los hombres y de 20 Kg para las mujeres (3) (4).

- PVM: Se realiz6 en un pasillo recto, bien iluminado, sin declives ni escalones.
Se demarco con cinta adhesiva una zona de 5 metros (m), de longitud. Entre una
linea de salida (Linea 1) y una linea final (linea 2) ubicada a 5 m de distancia de
la linea 1. Se realizaron tres mediciones: se le indicé al paciente ponerse de pie,
en una posicion corporal comoda, por detrds de la linea 1, y se le pidi6 que
caminara rapido, con comodidad y seguridad, hasta la linea 2. El observador

midié con un crondmetro el tiempo en segundos (seg) desde que el talon de la
13



pierna dominante cruzé la linea 1 hasta que pisé la linea 2 y se detuvo. El

tiempo mas corto de las tres mediciones fue el resultado de la prueba. VM =

5m

————— El valor normal para la VM se consider6 > 1,1m/seg. Se calificd
tiempo(seg)

como Lento si el tiempo era <0,83 m/seg; muy lento <0,65 m/seg;
extremadamente lento < 0,50 m/seg (714). Para definir friabilidad se tomaron
valores de 0,8 m/seg para el punto primario de seguimiento y de 0,60 m/seg para
el punto secundario (2).

- IMC: Se calculé a partir del cociente del peso corporal en kilogramos entre la
talla en metros elevada al cuadrado. Las medidas se efectuaron con una balanza
calibrada, al momento del ingreso y en los controles cada 6 meses. Se calificé a

un paciente como friable cuando el IMC era menor a 18,50 Kg/Mz2 (7).

SEGUIMIENTO DE LOS PACIENTES:

Los pacientes fueron evaluados al ingreso y, luego, cada 6 meses por un periodo de
36 meses. En cada control se realizaron las pruebas indicadas. Durante la entrevista y
revision de historia clinica del paciente, se recolectaron datos acerca de: examenes de
laboratorio, hospitalizaciones durante los ultimos 6 meses con fecha y motivo de las
mismas, complicaciones y, en caso de mortalidad, fecha y motivo de defuncion. Al final del
estudio, si el paciente no habia acudido a los controles se intentd recabar la informacion

acerca de los puntos de seguimiento por via telefonica.
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SISTEMA DE VARIABLES:

Variables Dependientes:

- Mortalidad, morbilidad y hospitalizacién por causa cardiovascular y no
cardiovascular.

Variables Independientes:

- Friabilidad (VM, FM, IMC)

Variables Demogréficas:

- Edad, género, peso, talla, IMC, FEVI, DM, presion arterial, Filtracion

glomerular renal (FGR) y niveles de creatinina.

RECOLECCION DE DATOS:

Los datos fueron recogidos en una base de datos Excel para su analisis posterior.

15



ANALISIS ESTADISTICO:

Los calculos de los promedios, las desviaciones tipicas y los analisis estadisticos se
realizaron con la hoja de calculo Excel®y el paquete estadistico SPSS207. Se evalu6 el tipo
de distribucion de los datos con el test de Shapiro-Wilk. Para los datos agrupados segun
distribuciones normales las diferencias entre la situacién de control y los datos en las
consultas de seguimiento se analizaron por medio de la prueba estadistica de T apareada y
el andlisis de varianza de un factor. En los casos de las variables que no tuvieran
distribucion normal, las diferencias se evaluaron con la prueba para muestras relacionadas
de Wilcoxon de los rangos con signos. Las diferencias entre géneros, de los valores y sus
cambios, se evaluaron con analisis de varianza de un factor o con prueba de Kruskall-
Wallis. Para comparar datos de variables cualitativas se emplearon test de Chi cuadrado o
test exacto de Fisher segun el nimero de datos. Se realizaron-analisis de correlacion y
regresion para evaluar la asociacion entre variables. La sobrevida se analiz6 con curvas de
Kaplan-Meier, prueba de log-rank y modelo de regresion de Cox. Se utilizé analisis de
curvas de caracteristica operativa del receptor (ROC) para evaluar la capacidad predictiva
de los indices de friabilidad con respecto a los puntos finales de seguimiento. Se asigné un

valor significativo de p cuando ésta era menor de 0.05.

CALCULO DEL TAMARNO DE LA MUESTRA:

Para una prueba unilateral, con un nivel de confianza del 95%, poder estadistico del 80%, y
una proporcion estimada de aparicion del punto de seguimiento de 20% en los pacientes no
friables y 35% en los friables, se calculd una muestra minima de 128 pacientes estimando

un 15% de pérdidas. (11)
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RESULTADOS

CARACTERISTICAS GENERALES DE LA POBLACION INCLUIDA EN EL

ESTUDIO EN LA EVALUACION INICIAL

Desde enero de 2015 hasta junio de 2018, fueron incluidos 201 pacientes
controlados en el Hospital Universitario de los Andes. Ciento cincuenta y nueve con
dispositivos cardiacos implantables (Estimulacion 83 %, Desfibrilador Automatico
Implantable 10 % y Desfibrilador Automatico Implantable més Resincronizacion Cardiaca
7 %) y 42 pacientes que se encontraban en el programa de didlisis, o en lista de espera para
trasplante renal. Ciento setenta y cuatro pacientes fueron re-evaluados a los 6 meses, 137 a
los 12 meses, 19 a los 18 meses. A los 36 meses, se recuperaron un total de 126 pacientes
de la muestra inicial, de los cuales, 75 pacientes fueron nuevamente sometidos a pruebas de
friabilidad y 51 pacientes fueron contactados por via telefonica para conocer su destino
final (ver Figura 1). La edad promedio fue de 62,40 + 18,70 afios, la mayoria eran del sexo
masculino y el promedio de la FEVI estaba dentro del rango normal (ver Tabla 1). De los
pacientes con dispositivos implantables, 62 % eran hipertensos, 19 % eran diabéticos, 15 %
tenian cardiopatia isquémica, 11% cardiopatia Chagasica y 6 % sufrian de cardiopatia
congénita.

PUNTO DE SEGUIMIENTO DEL ESTUDIO
- Al final del estudio, 73 pacientes (38%) alcanzaron el punto final combinado, 53 no
lo alcanzaron y no se disponia de informacién en 75. Por otro lado, 18 pacientes

(9%) murieron por cualquier causa durante los 36 meses de seguimiento, 89

sobrevivieron y no se dispuso de informacion en 94.
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PRUEBAS DE FRIABILIDAD AL INGRESO DEL ESTUDIO

PVM: El promedio de VM al ingreso fue de 1,59 + 0,45 m/s (ver Tabla 2).
Tomando como punto de corte una VM menor de 0,83 m/s, se calific6 como
friables a 20 (10 %) de los pacientes al ingreso. De acuerdo con el resultado de la
VM, no se observaron diferencias entre los pacientes friables y no friables en cuanto
a posibilidad de alcanzar el punto final combinado ni en la mortalidad a los 36
meses de seguimiento (p=0,77 y p=0,96) respectivamente (ver Figuras 2 y 3). Al
final de los 36 meses de seguimiento se encontrd una disminucion pequefa, pero
significativa, de la VM (p = 0,01) (ver Tabla 2).

PFM: El promedio de FM fue de 29,73 + 11,12 Kg (ver Tabla 2). Se calificé como
friable a 62 (30,84 %) de los pacientes al ingreso teniendo presentes las diferencias
dadas por el sexo en los valores normales. No se observaron diferencias
estadisticamente significativas en los valores de FM de los pacientes cuando se
compararon entre si los resultados obtenidos en los 5 momentos analizados (ver
Tabla 2). Tampoco se encontré asociacion entre la calificacion de friabilidad
proporcionada por FM vy la ocurrencia del punto combinado (p=0,84) (ver Tabla 3y
Figura 4), sin embargo, los pacientes que por la prueba de PFM resultaron friables,
mostraron mayor probabilidad acumulada de muerte por cualquier causa y la
diferencia fue estadisticamente significativa (p=0,027) (ver Tabla 4 y Figura 5).
IMC: El promedio de IMC al ingreso fue de 25,96 + 5,17 Kg/M23sc (ver Tabla 2).
De acuerdo con el IMC al ingreso, se califico como friable a 5 (2 %) de los
pacientes tomando un punto de corte de IMC menor a 18,50 Kg/M?3sc. No se
observaron diferencias estadisticamente significativas en el IMC de los pacientes

durante los cinco controles realizados (ver Tabla 2). Tampoco se encontrd
18



asociacion entre el IMC con la aparicion del punto combinado ni con la mortalidad

(p=0,96 y p=0,57 respectivamente) (ver Figuras 6 y 7).

OTRAS VARIABLES EVALUADAS

FGR: El promedio de FGR al ingreso por la formula de Modificacion de la Dieta
para Enfermedad Renal (MDRD) fue 56,23 £ 32,69 ml/min/1,73m? (ver Tabla 1).
Se observd una elevacion en la depuracion de creatinina a (76,64 + 15,66
ml/min/1,73 m?), calculada por método MDRD, cuando se compar6 el resultado
medido en el ingreso con el seguimiento a 36 meses, con una diferencia
estadisticamente significativa (p=0,0001) (ver Tabla 5). Los pacientes con ERC
mostraron mayor probabilidad acumulada de alcanzar el punto final combinado con
diferencias estadisticamente significativas (p=0,014) (ver Figura 8). La probabilidad
acumulada de morir fue mayor en los pacientes con ERC, pero la diferencia no
alcanz¢ significancia estadistica (p=0,08) (ver Figura 9).

FEVI: El promedio de FEVI al ingreso fue de 0,53 + 0,10 % (ver Tabla 1). Los
pacientes con FEVI menor 0,45 % mostraron mayor probabilidad acumulada de
aparicion del punto final combinado y mayor probabilidad de muerte por cualquier

causa (p=0,031) y (p=0,001) respectivamente. (ver Figuras 10 y 11).
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CORRELACION ENTRE LOS INDICADORES DE FRIABILIDAD Y OTRAS

VARIABLES:

Las variables VM y FM, muestran una fuerte correlacion positiva y significativa
(R=0,64, R2=0,40, p=0,0001), es decir, los pacientes con mayor FM, tenian mayor
VM (ver Figura 12).

La FM vy la edad, muestran una correlacion lineal negativa, débil, pero significativa
(R=-0,41, R?=0,11, p=0,0001), que sugiere que, que en la medida que la edad
aumenta, el paciente muestra menor FM (ver Figura 13).

La VM vy la edad, muestran una correlacion negativa y significativa (R=-0,64,
R2=0,35, p=0,0001), es decir, a mayor edad, el paciente presenta menor VM (ver

Figura 14).

PUNTO COMBINADO DE SEGUIMIENTO:

En el andlisis de Kaplan Meier se encontrd que la probabilidad acumulada de alcanzar el

punto combinado de seguimiento fue de 57,90 % a los 3,2 afios (ver Figura 15).

El porcentaje de pacientes con antecedente de DM al ingreso fue de 19 %. Cuando
se compard la aparicion del punto final combinado con la presencia de DM, no se
encontraron diferencias estadisticamente significativas (p=0,22) (ver Figura 16).

El analisis por curvas ROC mostré que ninguna prueba de friabilidad alcanz6 una
buena relacion de sensibilidad-especificidad como para predecir la aparicion del

punto combinado. (ver Figura 17).
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MORTALIDAD GENERAL

El anélisis de Kaplan Meier mostr6 una probabilidad acumulada de muerte por cualquier
causa de 16,82 % a los 36 meses de seguimiento (ver Figura 18). En esta muestra de
pacientes, aquellos catalogados como friables por FM y/o con FEVI < 0,45 % mostraron
una mayor probabilidad acumulativa de mortalidad por cualquier casusa con una diferencia
estadisticamente significativa (p=0,027 y p=0,001 respectivamente) (ver Figuras 5 y 11).
Por otro lado, la poblacion diabética y la catalogada como portadora de ERC mostraron una
tendencia a alcanzar mayor mortalidad por cualquier causa comparados con los no
diabéticos y los que no tenian ERC, pero la diferencia no alcanzé significancia estadistica
(p=0,09 y p=0,08 respectivamente) (ver Figuras 9 y 19). El analisis por curvas ROC mostro
que el area bajo la curva fue de 0,64 para FM y 0,68 para FEVI menor 0,45 % (ver Tabla 6

y Figura 20).
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DISCUSION

En el presente estudio se captaron inicialmente 201 pacientes que fueron sometidos
a 3 tipos de pruebas con el objeto de hacer una calificacion de friabilidad. A los 3 afios de
seguimiento, cerca de la mitad de los pacientes pudieron ser contactados en relacion con su
estado vital y el punto combinado de seguimiento, y una tercera parte fueron de nuevo
sometidos a las pruebas. Obviamente, el indice de desercion del estudio es elevado y
dificulta las estimaciones. En todo caso, todavia al final se dispuso informacion acerca de

algo més de un centenar de pacientes.

Esta poblacién tiene una composicién particular, de hecho, a pesar de ser una
poblacién con afecciones cardiovasculares o renales de significacion (portadores de
dispositivos cardiacos implantables o pacientes con ERC), son relativamente jovenes, no
obesos y el promedio general de la FEVI es normal. Adicionalmente, es una poblacion que
presenta una elevada frecuencia de aparicion del punto combinado (38%) y una mortalidad

significativa (9%) en los 36 meses de seguimiento.

El IMC (de acuerdo con el valor pre-establecido para calificar friabilidad de 18,50
Kg/m?SC (7)) s6lo permitié seleccionar 5 pacientes, lo cual determina que, en esta
poblacién, este indice de friabilidad tenga poca aplicacion y no muestre utilidad en la

prediccion de morbimortalidad.

La FM y la VM mostraron una clara interrelacion que resulta esperable desde el
punto de vista 16gico: a menor FM, menor VM, sin embargo, sélo 10% de los pacientes
resultaron friables (VM < 0.83 m/seg) segun la VM y 31% segln la FM. En la PVM

inciden otros parametros (coordinacion, equilibrio, entrenamiento fisico, etc.) que podrian
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tener menos impacto en esta poblacion relativamente joven, mientras que la PFM que se
hace sentado, con los brazos y con un dinamometro calibrado. Es posible que dichas
diferencias hayan determinado que (teniendo en cuenta los limites pre-establecidos (2) (3)
(4)) la FM resultara ser el indice con mayor captacion de pacientes fragiles (31% en nuestra

muestra de pacientes).

La VM no result6 Gtil como prueba de tamizaje para identificar los pacientes con
mayor probabilidad de alcanzar el punto combinado ni los pacientes que fallecen. La FM
no resulté util para la prediccién (ni negativa, ni positiva) de la aparicién del punto
combinado (hospitalizacion, sucesos cardiovasculares mayores y/o muerte), pero si mostrd
valor predictivo negativo alto para identificar los pacientes con menor riesgo de muerte.
Esto puede estar en relacion con el hecho de que el punto combinado se registré en el 38%
de los pacientes a los 36 meses de seguimiento y esta elevada proporcion implica que,
independientemente de la condicion de friabilidad, los pacientes tienen un elevadisimo
riesgo de sufrir el punto combinado. De hecho, en la Tabla 3 se muestra que 53% de los
pacientes friables y 60% de los que no lo eran, alcanzaron el punto combinado. En
consecuencia, la FM como indicador de friabilidad no permite tamizar a aquellos pacientes

que sufriran el punto combinado.

La FM resultd ser el Unico indice de friabilidad que mostré poder predictivo
negativo (90%) para mortalidad general y, en el andlisis de curvas ROC, un &rea bajo la

curva de 0.64 que lo ubica como indice de prediccion aceptable.
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Indicadores tradicionales de morbimortalidad

Dentro de los indicadores tradicionales de riesgo para morbimortalidad (FEVI, DM,
ERC) (12) (13), solo la FEVI mostré valor predictivo negativo adecuado para prediccion de
mortalidad. Ningan otro resulté Util y, ninguno de los evaluados, fue adecuado para
prediccion de aparicion del punto combinado, lo cual atribuimos a la elevada frecuencia de
aparicion de dicho punto en todos los grupos. La paradoja aparente en el hallazgo de un
aumento de FGR al final del estudio la consideramos debida a que algunos de los pacientes
que fallecieron eran portadores de ERC y menos de la mitad de los pacientes tuvo control
de creatinina al final del seguimiento, lo cual eleva el promedio de los que quedaron

registrados en la ultima evaluacion.

Limitaciones del estudio

Nuestra muestra poblacional, a pesar de cumplir con los requisitos de tamafio
muestral, es pequefia y poco representativa, por cuanto es una poblacion relativamente

joven y con funcién ventricular promedio aun conservada.

La tasa de pérdida de seguimiento fue muy elevada y este factor impone

restricciones a los modelos de prediccion tradicionales.

La elevada frecuencia de aparicién del punto combinado, ademas de levantar
advertencias acerca del riesgo inherente a esta poblacion, limita la capacidad de prediccion

de los indicadores de friabilidad y otros indicadores tradicionales.
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CONCLUSIONES

Dentro de los indicadores de friabilidad en esta muestra poblacional con
dispositivos cardiacos implantables y/o ERC, la prueba de FM fue mas sensible para
detectar pacientes friables.

En esta muestra poblacional con dispositivos cardiacos implantables y/o ERC, la
FM resulta util como indicador de mortalidad con un valor predictivo negativo
elevado

Dentro de los indicadores tradicionales de mortalidad, la FEVI < 0.45 también tiene

un valor predictivo negativo elevado
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TABLAS

TABLA 1. CARACTERISTICAS BASALES DE LA POBLACION

N Min. Max. Media Desv. Tip. Mediana

Seguimiento (meses) 201 25,2 41,33 30,01 3,51 39,03
Edad (afios) 201 20 94 62,45 18,78 66
DPC MDRD (ml/min/1,73m?) 201 3,88 145,74 56,23 32,69 59,26
FEVI % 201 0,15 0,75 0,53 0,10 0,55

Friables* No friables

(n=87) (n=114)

Media Media P
IMC (Kg/m?) 17,06 + 1,00 25,53 + 4,40 0,054
VM (m/seg) 0,73+0,20 1,70 £ 0,37 0,005
FM (Kg) 18,70 £ 5,45 33,79+9,81 0,0001

Fuente: Base de Datos
DPC: Depuracion de creatinina. MDRD: Modificacion de la dieta para enfermedad renal. FEV1: Fraccion de eyeccion del ventriculo

Izquierdo. IMC: indice de masa corporal. VM: Velocidad de la marcha. FM: Fuerza muscular. M: Metros. Seg: segundos.
Kg: Kilogramos

* IMC: < 18.50 Kg/Mz2. FM: < 30 Kg Hombres y < 20 Kg Mujeres. VM: < 0,83 m/s
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TABLA 2. RESULTADO DE PRUEBA DE FRIABILIDAD SEGUN MOMENTOS DE

SEGUIMIENTO

1(n=201) 2 (n=174) 3 (n=137) 4 (n=19) 5 (n=75) P
IMC  2596+517 26,05+4,78 26,72 5,14 25,76 + 4,95 NS
VM  159+045  1,61+0,48 1,53+ 0,52 1,65 + 0,46 1,48 +0,43* 0,01
FMJ  3420+10,47 33,61 9,20 3321+10,11 35,10 +9,40 34,26 + 9,75 NS
O 2144+687 21,70+6,80 21,65 + 6,52 22,50 + 5,65 19,86 + 5,62 NS

Fuente: SPSS. ANOVA

1=Ingreso. 2=control 6 meses. 3=control 12 meses. 4= control 18 meses. 5= control 36 meses
IMC: indice de Masa Corporal. VM: Velocidad de la marcha. FM: Fuerza Muscular

IMC: expresada en Kg/m2 VM: expresada en m/s. FM: expresada en Kg

& Masculino @ Femenino

* VM mostré diferencia estadisticamente significativa comparada con los momentos de seguimiento 1y 2
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TABLA 3. FRIABILIDAD POR FM VS PUNTO COMBINADO

No alcanzé
Alcanz6 Punto Punto
Combinado Combinado Total
Friable 23 20 43
No Friable 50 33 83
Total 73 53 126

Fuente: SPSS. FM: Fuerza muscular
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TABLA 4. FRIABILIDAD POR FM VS MORTALIDAD POR CUALQUIER

CAUSA
Muerte Sobrevida Total
Friable 11 28 39
No Friable 7 61 68
Total 18 89 107

Fuente: SPSS. FM: Fuerza muscular
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TABLA 5. RESULTADO DE OTRAS VARIABLES EVALUADAS SEGUN MOMENTOS DE
SEGUIMIENTO

1 (n=201) 2 (n=174) 3 (n=134) 4 (n=19) 5 (n=75) p

DPC MDRD 56,23 +32,69 5557+ 32,03 68,27 +22,63© 69,89+21,76 76,64+15,66* 0,0001

FEVI % 0,53+0,10 0,53+0,10 052+0,10 - 0,52+0,11 NS

Fuente: SPSS. ANOVA

1= Ingreso. 2= control 6 meses 3= control 12 meses 4= control 18 meses 5= control 36 meses

MDRD: Modificacion de la dieta de la enfermedad renal. FEVI: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo. DPC:
Depuracion de creatina expresada en ml/min

* DPC presentd diferencia estadisticamente significativa comparada con los momentos de seguimiento 1,2y 3
©  DPC presento diferencia estadisticamente significativa comparada con los momentos de seguimiento 1y 2
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TABLA 6. RENDIMIENTO DE LAS PRUEBAS PARA MORTALIDAD POR

CUALQUIER CAUSA

Sensibilidad Especificidad VPP VPN
FM 61,10% 68,50% 28,20% 89,70%
FEVI menor 45 % 50% 84,30% 39,10% 84,30%

Fuente: SPSS. FM: Fuerza muscular. FEVI: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo

31



FIGURAS

FIGURA 1. MARCHA DEL ESTUDIO

201 pacientes cumplieron criterios de
inclusion

v

Desercidn: 21 pacientes
Muerte: 6 pacientes

174 pacientes controlados a los 6
meses

v

Desercién: 34 pacientes
Muerte: 3 pacientes

137 pacientes controlados a los 12
meses

\

Desercidn: 118 pacientes
Muerte: 0

19 pacientes controlados a los 18
meses

Desercidn: 66 pacientes
Muerte: 9 pacientes

75 pacientes controlados a los 36
meses con pruebas de friabilidad y 51
por via telefonica

32



FIGURA 2. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE ALCANZAR EL PUNTO COMBINADO SEGUN

FRIABILIDAD POR VM
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FIGURA 3. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE MUERTE POR CUALQUIER CAUSA SEGUN FRIABILIDAD

POR VM
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FIGURA 4. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD
ACUMULADA DE ALCANZAR EL PUNTO COMBINADO SEGUN

FRIABILIDAD POR FM
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FIGURA 5. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE MUERTE POR CUALQUIER CAUSA SEGUN FRIABILIDAD

POR FM
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FIGURA 6. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE ALCANZAR EL PUNTO COMBINADO SEGUN

FRIABILIDAD POR IMC
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FIGURA 7. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD
ACUMULADA DE MUERTE POR CUALQUIER CAUSA SEGUN FRIABILIDAD

POR IMC
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FIGURA 8. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE ALCANZAR PUNTO COMBINADO EN PACIENTES CON

ERC VS NO ERC
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FIGURA 9. CURVA DE KAPLAN - MEIER DE PROBABILIDAD ACUMULADA

DE MUERTE POR CUALQUIER CAUSA EN PACIENTES CON ERC VS NO ERC
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FIGURA 10. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE ALCANZAR EL PUNTO COMBINADO SEGUN FEVI
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FIGURA 11. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE MUERTE POR CUALQUIER CAUSA SEGUN FEVI
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FIGURA 12. CORRELACION ENTRE VARIABLES FM Y VM
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FIGURA 13. CORRELACION ENTRE VARIABLES EDAD Y FM
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FIGURA 14. CORRELACION ENTRE VARIABLES EDAD Y VM
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FIGURA 15. CURVA DE KAPLAN — MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE ALCANZAR EL PUNTO COMBINADO DE SEGUIMIENTO
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Figura 15: En una proyeccion a 1200 dias la probabilidad acumulada de alcanzar el punto
combinado fue de hasta 57,9 %
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FIGURA 16. CURVA DE KAPLAN — MEIER PARA PROBABILIDAD
ACUMULADA DE ALCANZAR EL PUNTO COMBINADO ENTRE PACIENTES

DIABETICOS VS NO DIABETICOS
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FIGURA 17. AREA BAJO LA CURVA DE LA POBLACION ESTUDIADA PARA

ALCANZAR PUNTO COMBINADO
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FIGURA 18. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA DE MORTALIDAD GENERAL
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Figura 18: En una proyeccion a 1200 dias la probabilidad acumulada de muerte por
cualquier causa fue de hasta 16,82 %
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FIGURA 19. CURVA DE KAPLAN - MEIER PARA PROBABILIDAD

ACUMULADA PARA MUERTE POR CUALQUIER CAUSA EN PACIENTES

DIABETICOS VS NO DIABETICOS
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AREA BAJO LA CURVA DE LA POBLACION ESTUDIADA PARA

MORTALIDAD GENERAL
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