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H Tipo de disefio y seguimiento

Estudio de cohortes retrospectivo con seguimiento
medio de 1,8 afios.

B Ambito

Pacientes incidentes del programa dialisis, hemodia-
lisis (HD) o dialisis peritoneal (DP) desde enero de
1995 hasta diciembre de 2004 en EE.UU.

Se incluyeron 804.812 pacientes incidentes en didlisis.
Se recogieron de forma retrospectiva datos demogra-
ficos, de comorbilidad, antropométricos, sociosanita-
rios y analiticos, asi como la mortalidad en funcién de
la altitud de residencia durante el seguimiento. Se ex-
cluyeron aquellos pacientes que carecian de alguno de
los datos demogréficos basales (edad, sexo o raza) asf
como los que recibieron un trasplante renal anticipa-
do, previo al inicio de didlisis. Estos pacientes se com-
pararon con la poblaciéon general registrada en el cen-
so durante el mismo periodo, de la que se recogieron,
también de forma retrospectiva, edad, sexo y mortali-
dad en funcion de la altitud de residencia. Todos los
sujetos del estudio se estratificaron en cinco grupos
segun la altitud de residencia.

M Fuentes de datos

- United States Renal Data System (USRDS): Registro
de pacientes en didlisis de los EE.UU., de donde se
obtienen todos los datos del estudio de los pacien-
tes en didlisis.

- US Geological Survey (USGS), Registro de altitudes
en funcién del codigo postal del lugar de residencia.
Estratificacion por grupos.

- Centers for Disease Control and Prevention (CDC),
que publica las tasas de mortalidad por comarcas de
la poblaciéon de EE.UU., entre 1995 y 2005, por
edad, sexo y lugar de residencia.

W Evaluaciones

La variable principal de exposicion fue la altitud de re-
sidencia en cinco grupos de altura (<76 m, 76-609 m,

610-1.218 m, 1.219-1.828 m, >1.828 m). La varia-
ble principal de resultado fue la mortalidad durante
el seguimiento.

M Variables de resultado

Principal: mortalidad bruta y ajustada por datos de-
mograficos, comorbilidad y datos analiticos en fun-
cion de los distintos grupos de altitud en la poblacién
de pacientes en didlisis.

Secundaria: mortalidad de la poblacién en dialisis
comparada con la mortalidad en la poblacion gene-
ral en los mismos grupos de altitud.

Ml Estadistica

Se calcularon las medianas de supervivencia en
cada uno de los grupos de estudio, incluyendo la
mortalidad por cualquier causa, estratificada por
ano. Se censuraron los pacientes a los 5 afos de se-
guimiento desde la primera didlisis, al finalizar el
periodo de estudio o en el momento de pérdida de
seguimiento. Se realizé un analisis de supervivencia
para analizar la mortalidad bruta en funcion de la
altitud. Posteriormente, en el analisis multivariante
de regresion de Cox, se ajusté por factores demo-
gréaficos, adicionalmente por comorbilidad y facto-
res sociosanitarios y, ademds, por factores analiti-
cos y antropométricos. Se excluyeron del analisis
ajustado aquellos pacientes que no contaban con
alguno de los datos de recogida, de tal forma que
en el tercer analisis ajustado se habian perdido un
38,2% del total de pacientes. Se especifico el ries-
go relativo (RR) de muerte en cada grupo de altura
con su intervalo de confianza (IC) del 95%. Se con-
sideraron estadisticamente significativas las diferen-
cias con p <0,05.

B Promocion y conflictos de interés

No existié conflicto de intereses en este estudio ya
que no recibié financiacion de ningun tipo y se in-
cluyeron todos aquellos pacientes en didlisis del pais.

B RESULTADOS

EVALUACION BASAL

Se incluyeron 804.812 pacientes incidentes en didlisis durante el periodo de estudio. El 40,6% residian por debajo de 76 my sélo
el 2,3% por encima de 1.219 m. Los que residian a mayores altitudes eran mas jévenes y presentaban mayores niveles de hemo-
globina basal, mayor porcentaje de pacientes en DP y mayor prevalencia de diabetes e hipertensién. Los pacientes que vivian por
debajo de 76 m presentaban mayor prevalencia de raza afroameriacana (37,6 vs. 4,2% por encima de 1.828 m), mas insuficien-
cia cardiaca y mas cardiopatia isquémica.
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CURSO EVOLUTIVO

Se observo un aumento progresivo de la supervivencia segin aumentaba la altitud de residencia de los pacientes estudiados, tan-
to en el andlisis bruto como en los andlisis ajustados por factores demograficos, comorbilidad y datos analiticos (RR 0,85 a mas de
1.828 m) (tabla 1).

También se encontré este aumento de supervivencia en la poblacién general, aunque fue mucho mas acusado en la poblacion en
didlisis (RR 0,93 vs. 0,85 a mas de 1.828 m) (tabla 2).

Tabla 1. Andlisis bruto y ajustado del riesgo relativo de mortalidad en pacientes en dialisis en funcion de la altitud de residencia

Altitud (m) Mortalidad No ajustada Ajustada Ajustada Ajustada

(IC 95%) por (edad, sexo, (previo + comorbilidad, (previo + IMC,

10.000 afios-persona Medicaid) EPO, tipo didlisis) FGRe, Hgb, Alb)
<76 220,1 (219,1-221,2) 1,0 (referencia) 1,0 (referencia) 1,0 (referencia) 1,0 (referencia)
76-609 221,2 (220,3-222,1) 1,00 (1,00-1,01) 0,99 (0,98-1,00) 0,97 (0,97-0,98) 0,97 (0,96-0,98)
610-1.218 214,6 (210,8-218,5) 0,97 (0,96-0,99) 0,95 (0,93-0,97) 0,96 (0,94-0,97) 0,93 (0,91-0,95)
1.219-1.828 184,9 (180,7-189,1) 0,85 (0,83-0,87) 0,85 (0,83-0,87) 0,86 (0,84-0,88) 0,88 (0,84-0,91)
>1.828 177,2 (169,0-185,7) 0,81 (0,78-0,85) 0,83 (0,79-0,87) 0,85 (0,81-0,89) 0,85 (0,79-0,92)

IC: intervalo de confianza; EPO: eritropoyetina; IMC: indice de masa corporal; FGRe: filtrado glomerular renal estimado.

Tabla 2. Tasas de mortalidad estandarizada por edad y sexo en la poblacién general y en la poblacién en dialisis de EE.UU.

Altitud (m) Razén de mortalidad estandarizada (IC 95%)

Poblaciéon general USRDS
<6 10 (referencia) 10 (referencia)
76609 1,050(1049a105) 0980(0977a0983)
610-1218 0,980(0,97220988) ~  0853(0828a0879)
1219-1828 1019(1016a1,02)  0927(0920a0933)
>1828 0976 (095220999 0852(0,802a0906)

B CONCLUSIONES DE LOS AUTORES

Se objetiva una mejoria progresiva de la supervivencia a medida que aumenta la altitud de residencia, tanto en la poblacién
en didlisis como en la general. Existe un mayor efecto protector de la altitud en la poblacién en didlisis que en la general.
Los resultados pueden estar influidos por factores medioambientales no controlados por lo que es necesario realizar nuevos
estudios que confirmen estos datos.

B COMENTARIOS

Estudio retrospectivo de cohortes con un gran nimero de pacientes, aungue de corto seguimiento, que valora el efecto de la
altitud sobre la mortalidad de los pacientes incidentes en didlisis. El disefio, el sequimiento y el andlisis son correctos desde
un punto de vista metodoldgico, aunque no se puede ajustar en el andlisis final un 38,2% de la muestra por ausencia de al-
gun dato analitico y no se describe en el articulo si estos pacientes presentaban alguna caracteristica diferencial del resto de
la cohorte. Asimismo, se excluyen desde el inicio a los pacientes que no cuentan con alguno de los datos basales (edad, sexo,
raza), sin describir el numero de pacientes excluidos y si éstos presentan un perfil distinto al resto de la cohorte.

Algun estudio epidemiolégico previo' ya habia sefialado esta asociacion, asi como la menor necesidad de EPO en pacientes de
didlisis residentes a mayor altitud?, lo que resalta la importancia de los sistemas sensores de oxigeno en la fisiopatologia renal’.
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Bl CONCLUSIONES DE LOS REVISORES

A pesar del corto seguimiento y la excesiva pérdida de pacientes, el estudio encuentra una relacion clara entre mortalidad y
altitud, tanto en la poblacién en didlisis como en la poblacién general. Constituye un excelente punto de partida como
generador de hipo6tesis de nuevos trabajos sobre el impacto que puede tener la altitud sobre la sintesis de factores
eritropoyéticos, el aprovechamiento de hierro y el posible aumento de la sintesis de enzimas cardioprotectoras que justifiquen
una mayor supervivencia a mayores altitudes y que esto se potencie en los pacientes con enfermedad renal avanzada en
programas de dialisis.

B CLASIFICACION

Subespecialidad: Hemodialisis.
Tema: Mortalidad.
Palabras clave: Didlisis. Mortalidad. Altitud. Estudio retrospectivo.

NIVEL DE EVIDENCIA: 2b.
GRADO DE RECOMENDACION: B.

(Levels of Evidence CEBM. Universidad de Oxford. Disponible en: http://www.cebm.net/levels_of_evidence.asp)
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