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ANTIGENO CARBOHIDRATO 125 EN PACIENTES CON SINDROME CARDIORRENAL.

CARBOHYDRATE ANTIGEN 125 IN PATIENTS WITH CARDIORENAL SYNDROME.

Mariam Joya!, Paulina Feola!, Oscar Sanchez'?, Luz Marina Navarrete®.

ABSTRACT

Cardiorenal syndrome is a clinical condition in which there is a complex and bidirectional negative interaction between the
heart and the kidneys that worsens the prognosis of patients. With the aim of evaluating carbohydrate antigen 125 in patients with
cardiorenal syndrome admitted to the Internal Medicine service of the Central Hospital of Maracay, Aragua state, \knezuela in the period
January 2024 - June 2024. A prospective correlational diagnostic clinical study was carried out, with a longitudinal design, including 47
patients diagnosed with cardiorenal syndrome according to inclusion criteria, serum samples were taken to measure CA125 antigen. The
results showed that the female sex predominated 55.32%, average age 59.86 + 17.33 years, the most frequent comorbidities included
arterial hypertension 82.98%. The clinical findings showed jugular engorgement in 55.32%, crackles and peripheral edema 80.85% and
91.49% respectively. Levels >35 UL / ml of CA125 were associated with a higher frequency of jugular engorgement (p < 0.001), crackles
(p = 0.002) and mortality (p = 0.025), all patients received furosemide with an average dose of 161.90 mg + 66.00 U / mL per day. It is
concluded that levels higher than 35UL/ml of CA125 are related to a higher state of tissue congestion, mortality and intensive diuretic
strategies, suggesting its use as a biomarker in the different subtypes.

Kevworbps: heart failure, cardiorenal syndrome, kidney disease, carbohydrate antigen 125.

REsuUMEN

El sindrome cardiorrenal es una condicidn clinica en la cual existe una interacciéon compleja y bidireccional negativa entre el
corazon y los rifiones que empeora el pronéstico de los pacientes. Con el objetivo de evaluar el antigeno carbohidrato 125 en pacientes
con sindrome cardiorrenal que ingresaron al servicio de Medicina Interna del Hospital Central de Maracay, estado Aragua, Venezuela en
el periodo enero 2024- junio 2024, se realiz6 un estudio clinico diagnéstico correlacional prospectivo, con un disefio longitudinal, con
47 pacientes diagnosticados con sindrome cardiorrenal que cumplieron con criterios de inclusion, a quienes se les tomo muestras séricas
para medir el antigeno CA125. Los resultados reportaron predominio de sexo femenino 55,32%, edad promedio 59,86 + 17,33 afios y entre
las comorbilidades mas frecuentes se incluyd hipertension arterial 82,98%. Los hallazgos clinicos mostraron ingurgitacion yugular en
55,32%, crepitantes y edema periférico 80,85% y 91,49% respectivamente; los niveles >35 UL/ml de CA125 se asociaron con mayor
frecuencia de ingurgitacion yugular (p<0,001), crepitantes (p=0,002) y mortalidad (p=0,025). Todos los pacientes recibieron furosemida
con una dosis promedio 161,90mg + 66,00 U/mL al dia. Se concluye que niveles superiores a 35UL/ml de CA125 estan relacionados con
mayor estado de congestion tisular, mortalidad y estrategias diuréticas intensivas, sugiriendo su uso como biomarcador en los diferentes
subtipos.
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El sindrome cardiorrenal (SRC) se caracteriza
por la coexistencia de disfuncion aguda o crénica del
corazén y rifiones, que resultan de una cascada de
mecanismos de retroalimentacion que causan dafio a
ambos érganos?.
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Claudio Ronco plante6 una clasificacion basada
en la fisiopatologia, temporalidad y el 6rgano
clinicamente afectado, que refleja cinco tipos:
Sindrome cardiorrenal tipo uno, donde la insuficiencia

54


mailto:dramariamjoya@gmail.com

Comunidady Salud

Antigeno Carbohidrato 125 en pacientes con sindrome cardiorrenal.

cardiaca aguda condiciona a insuficiencia renal aguda;
tipo dos en el cual la insuficiencia cardiaca crénica
determina la aparicion de enfermedad renal aguda;
tipo tres cuando la insuficiencia renal aguda origina
un cuadro de insuficiencia cardiaca aguda; tipo
cuatro donde la enfermedad renal crénica condiciona
la aparicion de insuficiencia cardiaca y, tipo cinco
en el cual la disfuncion cardiaca y renal es de aparicion
simultanea como consecuencia de una situacién
clinica subyacente?*.

Existe una estrecha comunicacion entre el
corazén y los rifiones a través de varias vias que incluyen
la presién de perfusion renal, la presion de llenado
cardiaco y la actividad neurohormonal, mediante el
sistema nervioso simpatico, el sistema renina-
angiotensina-aldosterona y de los péptidos
natriuréticos®".

La insuficiencia cardiaca es una enfermedad
cronica, progresivay con frecuentes descompensaciones
teniendo un papel importante la congestion. Estas
descompensaciones se caracterizan por el incremento
mantenido de las presiones de llenado como resultado
del acimulo de liquido intravascular y extravascular. Sin
embargo, el término congestion no es sinénimo de
sobrecarga hidrica y un aumento de presiones
intracardiacas, ya que no siempre esta asociado a un
aumento de volumen®.

El fendmeno de congestion y sobrecarga hidrica
es el resultado de la interaccion entre los
compartimentos intravascular y el intersticial, en los
cuales se pueden identificar dos fenotipos: congestién
intravascular y congestion tisular, que permiten la
deteccidn subclinica de la congestion, monitorizacion
y guian el tratamiento con mayor precisioné.

El fenotipo de congestion intravascular se
caracteriza por un incremento mantenido de las
presiones de llenado y su evaluacion se puede realizar
por diferentes métodos, siendo el cateterismo cardiaco
derecho el gold estdndar para la medicién de las
presiones de llenado. Los sintomas y signos como el
aumento de la presion venosa yugular, la presencia de
ortopnea, bendopnea y la aparicion de tercer ruido suele
traducir una elevacion de presiones de llenado,
valoracién ecocardiografica, biomarcadores péptidos
natriuréticos, el supresor de tumerogénesis 2 soluble y
el CD1468.

La evaluacion de la congestion tisular en el

paciente se puede realizar a través de signos y sintomas,
uso de ecografia cardiaca y pulmonar y de biomarcadores
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siendo los mas utilizando el Antigeno Carbohidrato
125 (CA125) y la bioadrenomodulina. EI CA125 no
se modifica con la edad, deterioro renal, fibrilacion
auricular o fraccion de eyeccion®,

Recientemente ha surgido el interés por la
bisqueda de nuevos biomarcadores con posibles
indicaciones en insuficiencia cardiaca y con tres areas
principales de cobertura: diagnostico, evaluacion de
riesgos y seguimiento terapéutico. Esto se ha
traducido en un aumento de publicaciones sobre el
uso potencial de nuevas moléculas en insuficiencia
cardiaca®.

Un biomarcador debe reunir algunos requisitos
para ser considerado de utilidad diagndstica: alta
sensibilidad y especificidad, ser reproducible e
independiente de otros marcadores, de medicién
rapida, sencilla, automatizada, excelente relacién
costo-efectiva y la interpretacion de la modificacion
de los valores del marcador debe aportar el pronéstico
de la enfermedad®*™.

El biomarcador CA125, también conocido
como MUC16, se sintetiza en las células de las
serosas en respuesta a la acumulacion de fluidos y
produccion de citoquinas inflamatorias, tiene una vida
media de siete dias; se detecta en muestras bioldgicas
de pacientes con neoplasias malignas de ovario y en
otras entidades, revistiendo una sensibilidad de 60%
y una especificidad de 72% en insuficiencia
cardiaca!?. Se ha demostrado que hay altas
concentraciones de esta glucoproteina en la mayoria
de los pacientes ingresados por insuficiencia cardiaca
congestiva y se relaciona de manera independiente con
mortalidad y rehospitalizacion. Ademas, determinadas
caracteristicas, como la amplia disponibilidad, el bajo
coste y la estrecha correlacion entre los cambios
plasmaticos y la evolucion clinica, han aumentado el
interés de los investigadores por el potencial de esta
glucoproteina para monitorizar y guiar el tratamiento
en la insuficiencia cardiaca®®*.

El CA125 podria ayudar como guia en la toma
de decisiones, con relacién al ajuste de la dosis de
diurético y la necesidad de ultrafiltracion para el
manejo de la congestion ya que ha demostrado tener
un alto valor predictivo negativo; también podria
identificar a los pacientes que mejor se benefician
de un manejo multidisciplinario ante clinica
cardiorrenal. Existen estudios que sefialan que el
punto de corte para identificar pacientes de bajo riesgo
de mortalidad al mes del ingreso hospitalario es <23
UL/ml en lugar del umbral convencional <35UL/ml
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utilizado en la oncologia; este punto de corte se asocia
con menor riesgo de reingreso o muerte por
insuficiencia cardiaca a los seis meses®.

Después del alta, tras un episodio de
insuficiencia cardiaca aguda, incluso a pesar de una
mejoria del estado clinico, las tasas de
rehospitalizacion y de mortalidad siguen siendo
excesivamente altas durante los primeros meses, por
lo cual es necesario hacer uso de este biomarcador. El
biomarcador CA125 no es especifico para el sindrome
cardiorrenal y puede estar elevado en otras
condiciones, esto hace imperioso realizar mas
estudios para determinar la precision diagnostica,
evaluar la utilidad con otros biomarcadores ya
establecidos y determinar puntos de corte 6ptimos para
diferentes subtipos de pacientes®.

Existe una asociacion positiva e independiente
entre CA125 vy los criterios de valoracion clinicos.
D"Aloia, et al.®® describieron en 286 pacientes con
insuficiencia cardiaca congestiva, una asociacién
positiva entre CA125 y el criterio de valoracion
combinado de muerte y reingreso por empeoramiento
de la insuficiencia cardiaca, con una mediana de
seguimiento de 6 meses.

Por otra parte, Nufez, et al.’®, en el estudio
CHANCE-HF evaluaron el efecto prondstico de una
estrategia terapéutica guiada por los valores del CA125,
en pacientes recientemente dados de alta tras una
insuficiencia cardiaca aguda (<180 dias), concluyendo
que este antigeno CA125 es un instrumento Gtil para la
monitorizacién y ajuste de la posologia de los
tratamientos, en los casos en que la utilizacion dptima
no esta bien definida, como ocurre con los diuréticos
y las estatinas.

Asimismo, Flores® estudid tres biomarcadores
como indicadores de severidad, cambios estructurales
y trastornos del ritmo en pacientes con insuficiencia
cardiaca y encontré asociacion estadisticamente
significativa entre los niveles en suero del CA 125, en
pacientes con insuficiencia cardiaca que ameritaron
reingreso al hospital durante el seguimiento clinico;
de igual manera, este biomarcador mostré una pobre
correspondencia con el fallecimiento. A pesar de que
el NT-proBNP es el marcador més usado a nivel
mundial el CA 125 mostr6, en dicho estudio, resultados
prometedores relaciondndose significativamente con
los factores prondsticos, ademas de encontrarse
ampliamente disponible y a un costo aceptable.

De igual manera, Martinez? en su estudio sobre
Evaluacion del antigeno carbohidratado 125 para
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diagndstico de la insuficiencia cardiaca, concluyd que
la concentracion sérica de CA125, estd directamente
relacionada con la gravedad de la enfermedad,
independientemente de la funcidn renal, y se comprob6
la utilidad de este biomarcador para guiar el tratamiento
diurético en pacientes con sindrome cardiorrenal; asi
mismo, que los marcadores CA125 y NT-proBNP estan
sustancialmente elevados en insuficiencia cardiaca y
reflejan estrechamente la funcidn cardiaca.

Nufez et al?, en un subanélisis del estudio
BIOSTAT-CHF encontraron que los niveles més
elevados de CA125 se asociaron con antecedentes de
hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca, mayor
clase funcional de la NYHA y mayor frecuencia
cardiaca, peor disfuncién renal y mayor NT-proBNP.
Ademaés, reportaron una asociacion inversa entre
CA125y edad, presion arterial sistélica, hemoglobina,
sodio y potasio; en los analisis de supervivencia
multivariable un CA125 més alto se asocié con un
mayor riesgo de mortalidad y el compuesto de muerte/
reingreso.

Los niveles plasméaticos el CA125 no estan
significativamente influenciados por el sexo, la
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo y la
funcion renal; la larga vida media de este biomarcador
(7-12 dias) podria proporcionar informacion clinica y
fisiopatoldgica util de las semanas anteriores, de
manera similar a la hemoglobina glicosilada en la
diabetes®.

Por lo expuesto, el CA125 es un elemento util
que marca la pauta en las directrices actuales para el
diagndstico, prondstico y tratamiento de la
insuficiencia cardiaca aguda, crénica y sindrome
cardiorrenal (SCR). En ese sentido, para esta
investigacion, se traz6 como objetivo general, evaluar
el Antigeno Carbohidrato 125 en pacientes con
sindromes cardiorrenales y como especificos, se
plante6 identificar caracteristicas demogréaficas,
clinicas y epidemioldgicas de los pacientes con SCR;
cuantificar los niveles de CA125 séricos en pacientes
con dicho sindrome; estimar punto de corte de CA125
cémo predictor de morbimortalidad en SCR; establecer
lamortalidad intrahospitalaria de los pacientes con SCR
y relacionar los niveles de CA125 con el tipo de
sindrome cardiorrenal y mortalidad.

MATERIALES Y METODOS
Se realiz6 un estudio clinico diagndstico

correlacional, prospectivo, utilizando un disefio
longitudinal, cuya poblacidn estuvo representada por



pacientes con diagnostico de sindrome cardiorrenal,
en el servicio de Medicina Interna, &rea de
hospitalizacion de emergencias de adultos del Servicio
Autonomo Docente Hospital Central de Maracay
(SADHCM) entre los meses de enero- Julio 2024.

Se solicitd y se obtuvo el aval del Comité de
Bioética del SADHCM, donde se tomaron en cuenta
todos los pacientes que cumplieron con los siguientes
criterios de inclusion: ambos sexos, edad igual o mayor
a 18 afios, pacientes con diagndstico de sindrome
cardiorrenal tipo uno, dos, tres, cuatro y cinco,
hospitalizados en el servicio de Medicina Interna area
de emergencia de esta institucion hospitalaria y que
aceptaron formar parte de esta investigacion, a través
de la firma del consentimiento informado. Fueron
excluidos aquellos pacientes con esperanza de vida
menor a 6 meses a causa de comorbilidades
oncoldgicas, antecedente de cancer o neoplasia en
curso, uso de quimio o radioterapia, shock
cardiogénico, pacientes incluidos en programa de
terapia de sustitucion renal y pacientes embarazadas.

Fue seleccionada una muestra no probabilistica
de 47 pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion, posterior a la evaluacion clinica de cada uno,
realizada por el equipo de investigacion. En las primeras
24 horas de ingreso hospitalario se realizé toma de
muestra de sangre previas normas de asepsia y
antisepsia obteniendo 3 cc de sangre en tubo estéril
tapa roja, para realizacion de CA 125 en el laboratorio
privado adyacente al SADHCM, con el
inmunoanalizador coreano marca iCRHORMA-I1I (R)
por método de inmunofluorescencia, las cuales fueron
transportadas en un tiempo menor a una hora a
temperatura ambiente para minimizar la variacion
posterior a la toma.

El valor del biomarcador CA 125, los datos del
paciente y los resultados del analisis de laboratorio
fueron registrados en un instrumento de recoleccion
de datos, que incluyo una ficha patronimica,
comorbilidades, clinica del paciente (edema,
ingurgitacion yugular, crepitantes a la auscultacion),
diagnostico de SCR segun el tipo: uno, dos, tres, cuatro
y cinco; tipo de terapia diurética, tiempo de
hospitalizacion y puntos finales como muerte o
reingreso por causa cardiovascular.

Con el fin de evitar sesgos, los pardmetros
clinicos fueron evaluados directamente por el equipo
de investigacion, y las pruebas paraclinicas fueron
realizadas en el mismo laboratorio. A su vez se
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consideré como punto de corte de 35 UI/L, valor
internacional establecido.

Los datos obtenidos fueron transcritos a una base
de datos en Excel y exportados a un paquete estadistico
para el procesamiento y analisis respectivo. Se
calcularon las distribuciones de frecuencia absolutas
y relativas (%) para las variables cualitativas y los
intervalos al 95% de confianza para las frecuencias
relativas (IC%%). Para las variables cuantitativas, se
calcularon los estadisticos descriptivos media
aritmética (X ), desviacion estandar (DE), valores
minimoy méaximoy los intervalos al 95% de confianza
para la media poblacional (1C,,%).

Las comparaciones de las variables cuantitativas
segln los tipos de SCR, se realizaron mediante andlisis
de varianza (ANOVA) de una via y las comparaciones
de medias se realizaron con la prueba de diferencia
significativa honesta de Tukey. Las variables cualitativas
se cruzaron con los tipos de SCR para construir las
tablas de contingencia correspondientes y, sobre estas,
se aplicé la prueba de indenpendencia de Chi cuadrado
(x?) para verificar asociacion entre tales pares de
variables. Para las tablas que presentaron asociacion
estadisticamente significativa se construyeron los
gréficos de barras de frecuencias relativas (%) y se
caracterizaron las asociaciones detectadas. Las
comparaciones de los niveles de CA125 (U/mL)
clasificados segun las manifestaciones clinicas y la
mortalidad de los pacientes, se realizaron con la prueba
t de Student para dos muestras independientes.

Se construy6 la curva caracteristica de
operacion del receptor (curva ROC) a fin de establecer
el punto de corte de los niveles de CA125 (U/mL)
segun el subtipo de SCR. Para estos puntos de corte se
calcularon los valores de sensibilidad (%),
especificidad (%), valor predictivo positivo (VPP),
valor predictivo negativo (VPN) y porcentaje de acierto
del modelo. Igualmente, la eficiencia de la curva ROC
se analizo en funcién de su éarea bajo la curva (AUC,
por sus ssiglas en idioma inglés), la cual se desea que
sea mayor que 0,5. El nivel de significancia se fijé en
5%, por lo que un resultado se considerd estadisticamente
significativo si p<0,05.

Los datos fueron procesados con los programas
EPI INFO 7.2.6 (frecuencias absolutas y relativas e
intervalos al 95% de confianza), Minitab 22.1
(estadisticos descriptivos e intervalos al 95%
confianza, histogramas de frecuencias absolutas,
intervalos al 95% de confianza para los valores
predictivos), SPSS 27.0 (ANOVA de una via, prueba de
medias de Tukey, prueba de independencia de x?) y
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Medcalc 20.218 (curva ROC, valores predictivos de la
curva ROC, AUC ROC, intervalos de la confianza del
AUC).

REsuLTADOS

La muestra constituida por 47 pacientes
ingresados en SADHCM durante el periodo enero-julio
del afio 2024, reportd 55,32% de sexo femenino y edad
promedio de 59,86 + 17,33 afios; 63% tenian 60 afios
0 mas, y el SCR tipo cinco se presentd en 51,06% de
estos pacientes. Al considerar las comorbilidades se
evidencid que, la hipertension arterial sistémica abarco
a 82,98%, de los pacientes, la enfermedad renal a
80,85% vy la Diabetes mellitus a 55,32%. En el plano
de las caracteristicas clinicas la ingurgitacion yugular
representd 55,32%; sin embargo, fueron los crepitantes
y edema periférico los mas frecuentes con 80,85% y
91,49% respectivamente (tabla 1).

En la tabla 2 se expone que el nivel promedio
del CA125 fue 245 U/mL + 149,71 U/mL; en relacion
al tipo de diurético 100% de los pacientes recibid
furosemida con dosis promedio 161,90mg + 66,00 U/
mL al dia. Por otra parte, los dias de hospitalizacién
variaron entre 1 y 12 dias con un promedio de 6,43
dias y con respecto al desenlace de los pacientes
95,74% no necesitaron reingreso y 36,17% fallecieron.

En la tabla 3 se puede apreciar que los niveles
>35 UL/ml de CA125 estaban relacionados con mayor
frecuencia con ingurgitacion yugular (p<0,001),
presencia de crepitantes (p=0,002) y mortalidad
(p=0,025) y para la variable edema periférico
(p=0,891), los niveles de CA125 se consideraron
homogeéneos.

En la tabla 4 se evidencia la significancia
estadistica para los niveles de CA125 y los tipos de
SCR; los mayores promedios los presentaron los
pacientes con tipo tres y uno, seguido de tipo cinco,
mientras que la edad y dias de hospitalizacion
mostraron un comportamiento independiente del tipo
de SCR. Se observé una tendencia creciente pero débil
entre los niveles de CA125 y la estancia hospitalaria
(r=0,284; p=0,053) (figura 1). En cuanto al tipo cinco
de SCR, se apreci6 que la Diabetes mellitus y la
enfermedad renal son estadisticamente significativas
no siendo asi para el resto de las variables (tabla 5).

En relacién a los puntos de corte de CA125 para
los tipos de SCR mas frecuentes, se utilizo la curva de
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ROC obteniendo para el tipo uno, niveles iguales o
menores a 210 U/mL; en el tipo tres, niveles mayores
a 210 U/mL (tabla 6, figura 2) yen el tipo cinco, niveles
iguales o menores a 135 U/mL (tabla 7, figura 3).

Tomando como referencia al punto de corte del
tipo 3, se obtuvo una sensibilidad de 60% 1C95%=(28,29;
85,00)%; especificidad de 63,64%, 1C95%=(33,29;
86,49)%; VPP de 60% (6/10), 1C95%=(28,29; 85,00)%;
VPN de 63,64%, 1C95%=(33,29; 86,49)%; para una
frecuencia de acierto de 61,90%, (1C95%=(40,12;
80,26)%. En relacién al resultado positivo obtenido del
tipo uno este punto de corte present6 una sensibilidad de
100% 1C95%= (74,37; 100)%; especificidad de 62,5%
1C95%=(41,35; 80,17)%; VPP de 55%, 1C95%=(31,61;
76,12)%; VPN de 100% (15/15), 1C95%=(78,50; 100)%;
el area bajo la curva ROC tuvo significancia estadistica
(tabla 7y figura 3).

Discusion

Las enfermedades cardiacas y renales son
condiciones prevalentes que frecuentemente coexisten
aumentando significativamente la morbilidad,
mortalidad y los costos asociados a la atencion médica.
El SCR se manifiesta como una entidad clinica que
involucra la afectacién simultanea de ambos 6rganos,
donde los efectos deletéreos se potencian mutuamente
lo que provoca una progresion acelerada del dafio renal
y miocardico, complicando su manejo clinico®.

En este estudio, se observo que el sexo
femenino predomind en la muestra de pacientes
analizada, especialmente entre los individuos de 60
afios 0 mas. Este hallazgo es coherente con el
envejecimiento de la poblacion venezolana y con datos
internacionales que indican que la prevalencia de
enfermedades cardiovasculares y renales tiende a
aumentar con la edad. La incidencia del SCR se duplica
cada década a partir de los 45 afios, lo que resalta la
importancia de considerar factores demograficos en
su evaluacion?.

Al comparar los resultados con lo reportado
por D'Aloia et al.’®, se constaté un predominio de
pacientes con sexo femenino; no obstante, Nufiez et
al.®, informaron una mayor. informaron una mayor
prevalencia en hombres. Esta discrepancia subraya la
necesidad de llevar a cabo estudios mas amplios y con
una muestra mayor, para esclarecer las diferencias en
la epidemiologia del SCR, dado que su impacto en la
salud publica es significativo y aln no ha sido
completamente evaluado.
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Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas, clinicasy comorbilidades de los pacientes con Sindrome cardiorrenal.

Caracterizaciéon de pacientes Categorias Frecuencia % 1Co50
Femenino 26 55,32 40,12 - 69,83
Sexo
Masculino 21 44,68 30,17 - 59,88
Edad 59,86 + 17,33; (19 - 88) 51,97 - 67,75
59 0 menos 17 36,17 22,67 -51,48
Grupo etareo
60 0 més 30 63,83 48,52 - 77,33
1 11 23,40 12,30 - 38,03
3 10 21,28 10,70 - 35,66
Tipo de
Sindrome Cardiorrenal 4 2 4,26 0,52 - 14,54
5 24 51,06 36,06 - 65,92
Si 39 82,98 69,19 - 92,35
Hipertension arterial
NO 8 17,02 7,65 - 30,81
Si 38 80,85 66,74 - 90,85
Enfermedad Renal
NO 9 19,15 9,15 - 33,26
Si 32 68,09 52,88 - 80,91
Cardiopatia Estructural
NO 15 31,91 19,09 - 47,12
Si 26 55,32 40,12 - 69,83
Diabetes mellitus
NO 21 44,68 30,17 - 59,88
Si 5 10,64 3,565-23,10
Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Croénica NO 42 89,36 76,90 - 96,45
Sl 1 2,13 0,05 -11,29
Asma
NO 46 97,87 88,71 - 99,95
Otras Si 6 12,77 4,83 -25,74
(Lupus eritematoso sistémico,
Psoriasis, Osteoartritis, Obesidad) NO 4l 87,23 74,26 - 95,17
Si 38 80,85 66,74 - 90,85
Crepitantes
NO 9 19,15 9,15 - 33,26
Si 43 91,49 79,62 - 97,63
Edema Periférico
NO 4 8,51 2,37 - 20,38
Si 26 55,32 40,12 - 69,83
Ingurgitacion Yugular
NO 21 44,68 30,17 - 59,88
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Tabla 2. Niveles de CA125, diuréticos, hospitalizacion y desenlace de la enfermedad en pacientes con Sindrome

cardiorrenal.

Variable Categorias Frecuencia % 1Co59%
CA125 245,27 + 149,71; (125,79 - 809) 177,13 - 313,42
Maés de 35 44 93,62 82,46 - 98,66
(CA125>35 U/mL)
35 0 menos 3 6,38 1,34 -17,54
ASA * Furosemida 47 100,00 92,45 - 100,00
Dosis ASA (mg/dia) 161,90 + 66,00; (60 - 360) 131,86 - 191,95
Dias de hospitalizacion 6,43+ 2,66; (1-12) 522 - 7,64
Si 2 4,26 0,52 - 14,54
Reingreso
No 45 95,74 85,46 - 99,48
Si 17 36,17 22,67 - 51,48
Muerte
No 30 63,83 48,52 - 77,33

*Diurético de ASA.

Las comorbilidades preponderantes fueron la
hipertension arterial sistémica seguida de la Diabetes
mellitus, estos resultados son consistentes con el
Consenso Venezolano de Insuficiencia Cardiaca y el
Estudio Venezolano de Salud Cardiometabdlica
(EVESCAM)? que identifican estas patologias como
factores de riesgo cardiovascular que contribuyen al
deterioro de la salud renal y cardiorrenal en nuestra
poblacidn.

En relacion con la frecuencia del SCR, se
constatd que la mayoria de los pacientes ingresaron
con el tipo 5, considerado secundario a condiciones
sistémicas como la Diabetes mellitus, que resultd ser
la segunda comorbilidad més frecuente. Este hallazgo
era predecible, dado que se esperaba que este tipo
predominara en el estudio, sequido por los SCR tipo 1
y 3, que corresponden a descompensaciones agudas.
Cabe destacar que esta investigacion se realizé en el

Tabla 3. Manifestaciones clinicas y mortalidad en pacientes con Sindrome cardiorrenal.

Variable Categorla N Media DE Minimo  Maximo P
Si 38 203,38 126,31 36,93 809
Crepitantes 0,002*
No 9 63,46 30,78 13,4 98
Edema Si 43 177,37 131,81 134 809 0501
periferico No 4 168,13 58,73 102 232 ’
Si 26 230,02 141,65 55 809
Ingurgitacion <0 001*
yugular '
No 21 110,43 60,22 13,4 229
Si 17 244,53 172,99 55 809
Muerte 0,025*
No 30 138,09 69,12 13,4 238,7

60



Comunidady Salud

Antigeno Carbohidrato 125 en pacientes con sindrome cardiorrenal.

area de emergencia, donde se atienden pacientes que
ingresan con descompensaciones agudas de
insuficiencia cardiaca; por lo tanto, es comprensible
que los sindromes agudos prevalezcan sobre los
cronicos, los cuales suelen encontrarse en consultas
externas y servicios de nefrologia.

En cuanto a los niveles de CA125, se observd
que los promedios mas altos correspondieron a los
pacientes con tipos 3 y 1 en estado agudo de congestidn,
seguidos por aquellos con tipo 5. Por otro lado, los
pacientes con tipo 4 presentaron el promedio mas bajo
en estado crénico. Estos hallazgos son coherentes con
diversos estudios que indican que los pacientes en
estado agudo superan los puntos de corte, relacionados
con el grado de congestidn tisular®,

Los niveles elevados de CA125 se correlacionan
significativamente con manifestaciones clinicas
sugestivas de congestidon, como la presencia de
crepitantes e ingurgitacion yugular. Este hallazgo indica

que valores superiores de CA125 constituyen una
herramienta Gtil como marcador indirecto de
congestion, tal como se evidencié en el anélisis
BIOSTAT-GHF, en un estudio que evalug la utilidad del
CA125 en pacientes con insuficiencia cardiaca aguda
y demostré su capacidad para predecir eventos adversos.
Aunque en este estudio no se utilizaron otros métodos
diagndsticos, como ecografia pulmonar o NT-ProBNP
para correlacionar con estas variables, es importante
reconocer que esta limitacién puede afectar la
interpretacion completa de los resultados. No obstante,
se demostrd, que el CA125 puede ser medido al
momento de la admision del paciente bajo este
diagnéstico, permitiendo asi a los clinicos evaluar
rapidamente el estado de congestion de dicho paciente
y tomar decisiones informadas sobre su manejo. En
resumen, la medicion del CA125 al ingreso no solo
proporciona informacion valiosa sobre la congestion
del paciente, sino que también facilita una intervencion
temprana y adecuada, mejorando asi los resultados
clinicos en el contexto del sindrome cardiorrenal®®.

Tabla 4. Descripcion de pacientes segun Edad, CA125 y dias de hospitalizacidn clasificados por el tipo de Sindrome

cardiorrenal.

TIPO

Variable SCR n Media DE Minimo Maximo P
1 11 57,187 20,49 19 83
3 10 62,804 13,51 42 88
Edad 0,272
4 2 68,00~ 22,63 52 84
5 24 68,00° 12,51 37 87
1 11 239,244 83,67 138,5 365,28
3 10 251,91~ 204,78 125,79 809
CA125 0,006*
4 2 68,008 35,36 43 93
5 24 125,53A8 67,75 13,4 234
1 11 6,00 1,95 2 9
Dias de 3 10 6,907 3,31 1 12 0.199
hospitalizacién 4 2 6 OoA 0.00 6 6 !
5 24 4,924 2,38 1 10

Nota: (*) diferencia estadisticamente significativa al 5%.
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Figura 1. Relacion entre niveles de CA125 (u/mL) y estancia hospitalaria (dias).

Los desenlaces fatales asociados con los niveles
de CA125 mostraron una significancia estadistica, lo
que sugiere que este biomarcador puede ser un
predictor eficaz de mortalidad en pacientes con
sindrome cardiorrenal. Ll&cer et al. %, respalda esta
afirmacion indicando que los niveles elevados de CA
125 estan relacionados con un mayor riesgo de
mortalidad en pacientes mayores de 70 afios con
insuficiencia cardiaca aguda, un grupo etario similar al
de nuestra investigacion.

Este estudio revel6 que, tras un seguimiento de
6 meses, los niveles altos de CA125 se asociaron con
un aumento significativo en la mortalidad total

(p=0.009), reforzando su utilidad como biomarcador
prondstico. Adicionalmente, el estudio IMPROVE
destaca la relevancia del CA125 en la estratificacion
del riesgo, en pacientes con insuficiencia cardiaca,
sugiriendo que su medicién puede complementar otros
pardmetros clinicos y ayudar en la toma de decisiones
terapéuticas. Sin embargo, no se encontrd una
correlacion significativa entre los niveles de CA125y
la duracion de la estancia hospitalaria, aunque se
observé una tendencia creciente pero débil®.

Es fundamental resaltar que, en relacion con la
terapia diurética depletiva, 100% de los pacientes
recibid diuréticos de Asa, especificamente furosemida,

100 .
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Figura 2. Niveles de CA125 (U/mL) en pacientes con Sindrome cardiorrenal tipo uno y tres.
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Tabla 5. Distribucién de los pacientes por sexo, grupo etario, comorbilidades, desenlace y CA125 clasificada
segln el tipo de Sindrome Cardiorrenal.

Tipo de Sindrome Cardiorrenal (%)

Variable Categorias Chi? p
1 3 4 5
Femenino 5(19,2) 5(19,2) 1(3,8) 15 (57,7)
Sexo 1,071 0,832
Masculino 6 (28,6) 5(23,8) 1(4,8) 9 (42,9)
59 0 menos 5 (29,4) 4 (23,5) 1(5,9) 7 (41,2)
Grupo etario 1,150 0,834
60 0 mas 6 (20,0) 6 (20,0) 1(3.3) 17 (56,7)
Si 8 (20,5) 8 (20,5) 2(51) 21 (53,8)
HTA 1,639 0,719
No 3(37,5) 2 (25,0) 0(0,0) 3(37,5)
Si 2(7,7) 0(0,0) 0(0,0) 24 (92,3)
DM 40,380 <0,001*
No 9 (42,9) 10 (47,6) 2 (9,5) 0(0,0)
Cardiopatia Si 8 (25,0) 4(12,5) 2 (6,3) 18 (56,3)
5,205 0,175
estructural No 3(20,0) 6 (40,0) 0(0,0) 6 (40,0)
Enfermedad Si 2 (5,3) 10 (26,3) 2 (53) 24 (63,2)
36,431 <0,001*
renal No 9 (100,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
Si 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(100,0)
Asma 0,979 1,000
No 11 (23,9) 10 (21,7) 2(4,3) 23 (50,0)
Si 1(20,0) 1(20,0) 0(0,0) 3 (60,0)
EPOC 0,358 1,000
No 10 (23,8) 9(21,4) 2(4,8) 21 (50,0)
Mayor que 35 10 (22,7) 10 (22,7) 2 (4,5) 22 (50,0)
CA125 1,106 0,837
35 0 menos 1(33,3) 0(0,0) 0(0,0) 2 (66,7)
Si 1(50,0) 0(0,0) 0(0,0) 1 (50,0)
Reingreso 1,165 1,000
No 10 (22,2) 10 (22,2) 2 (4,4) 23 (51,1)
Si 5 (29,4) 4(235) 0(0,0) 8 (47,1)
Muerte 1,691 0,683
No 6 (20,0) 6 (20,0) 2(6,7) 16 (53,3)
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Tabla 6. Punto de corte de CA125 en pacientes con Sindrome Cardiorrenal tipo unoy tres.

Observado en la muestra

Total
SCRtipo 1 SCR tipo 3
7
SCR1iPo 1 | E=g3 649 (7/11) . N
CA125210 _
Estimado ( ) | VPN=63,64%
con la (7/11)
curva ROC =
SCR tipo 3
4 S=609% (4/10) 10
(CA125>210)
VPP=60% (4/10)
21
Total 11 10

Acierto=61,90%
(12/21)

Nota: S: Sensibilidad; E: Especificidad; VVPP: Valor Predictivo Positivo; VPN: Valor Predictivo Negativo; SCR Sindrome cardiorrenal.

Tabla 7. Punto de corte CA125=135 en pacientes con Sindrome Cardiorrenal tipos uno y cinco.

Observado en la muestra
Total
SCRtipo 1 SCRtipo 5
11
SCRtipo 1 10100,
(CA125>135) S=1009% (11/11) 9 20
VPP=55% (11/20)
Estimado con
la curva ROC 15
SCR tipo 5 0 E=62,5% (15/24) 15
(CA125<135)
VPN=100%
(15/15)
35
Total 11 24 Acierto=74,29%
(26/35)

Nota: S: Sensibilidad; E: Especificidad; VVPP: Valor Predictivo Positivo; VPN:
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debido a su respaldo por la evidencia cientifica en el
manejo agudo de la insuficiencia cardiaca, tal como lo
indican las guias de diversas sociedades internacionales
de cardiologia. En cuanto a la dosificacion diaria, los
pacientes con niveles elevados de CA125 y congestion
significativa fueron tratados con estrategias diuréticas
mas intensivas. Este enfoque coincide con los hallazgos
del ensayo clinico IMPROVEHF, donde se demostrd
que una estrategia de dosificacion de diuréticos guiada
por los niveles de CA125 se asocid con una mejora
significativa de la funcién renal, una reduccion de la
mortalidad y de los reingresos por insuficiencia
cardiaca aguda a los 30 dias.

En dicho estudio IMPROVE-HF, se utilizd una
dosificacién diferenciada: dosis bajas para pacientes
con CA125 normal y dosis altas para aquellos con
valores elevados. De manera similar, en este trabajo,
se aplicaron dosis mas intensivas de furosemida en
pacientes con CA125 elevado, lo que refuerza la validez
del enfoque basado en biomarcadores. Estos resultados
subrayan la importancia de personalizar el tratamiento
diurético segun el estado del paciente, optimizando
tanto su manejo clinico como sus resultados a largo
plazo®®2,

Un hallazgo estadisticamente relevante de este
estudio es que los niveles de CA125 presentan
variaciones en sus criterios de validez: sensibilidad,
especificidad y valores predictivos, dependiendo del
subtipo de SCR. Esto subraya la necesidad de comparar
el CA125 con otros biomarcadores de congestion en
estudios poblacionales mas amplios para validar su
utilidad clinica. En este contexto, el ensayo clinico
IMPROVE-HF demostré que la dosificacion de
diuréticos guiada por los niveles de CA125 no solo
mejora significativamente la funcion renal, sino que
también reduce la mortalidad y los reingresos por
insuficiencia cardiaca aguda a los 30 dias. En este
estudio, se emplearon dosis bajas en pacientes con
CA125 normal y dosis altas en aquellos con valores
elevados, lo que refuerza laimportancia de personalizar
el tratamiento diurético segun el estado del paciente.

La integracién de estos hallazgos, sugiere que
el CA125 podria complementar biomarcadores como
NT-proBNP, proporcionando una caracterizacion mas
precisa del estado de congestion. Por lo tanto, es
fundamental llevar a cabo investigaciones adicionales
que incluyan muestras mas grandes para establecer
puntos de corte adecuados y evaluar la efectividad
comparativa de estos biomarcadores en diferentes
contextos clinicost®2,
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Durante la ejecucion de la investigacion, se
presentaron limitaciones en cuanto al tamafio de la
muestra, dado que el SCR es subdiagnosticado en la
sala de emergencia. Esto continda siendo un desafio
no solo por sus mdaltiples mecanismos
fisiopatologicos, sino también por la dificultad para
establecer cuales son los responsables del dafio renal
y cardiaco en cada caso. Ademas, muchos pacientes,
debido a recursos econémicos limitados, no pudieron
realizar estudios complementarios, como ecografias
pulmonares, ecocardiogramas transtoracicos o analisis
de péptidos natriuréticos, que ayudarian a ampliar y
respaldar los hallazgos.

De esta investigacion sobre el CA125, se
concluye que valores superiores a 35 U/ml estan
estrechamente relacionados con un mayor estado de
congestion tisular, mortalidad y la necesidad de
desarrollar estrategias diuréticas intensivas. Por lo
tanto, el CA125 puede utilizarse como biomarcador
en los diferentes subtipos del SCR.

Dada la complejidad del SCR, contar con un
biomarcador de menor costo, amplia disponibilidad y
buena correlacién con el grado de congestion es vital
para el manejo de estos pacientes. En este sentido, se
recomienda el uso rutinario del CA125, tanto en
emergencias como en consultas externas, para facilitar
el diagnostico, optimizar el manejo médico y mejorar
las intervenciones terapedticas. Asimismo, es esencial
continuar investigando para comparar la eficacia de este
biomarcador con otros como NT-proBNP, asi como
realizar estudios complementarios como ecocardiogramas
y ecografias pulmonares, teniendo en cuenta la nueva
entidad denominada sindrome cardiometabdlico.

Finalmente, se evidencié que los valores
superiores a 35 U/mL del CA125 estan estrechamente
asociados con un mayor grado de congestion tisular,
asi como con una mayor mortalidad y la necesidad de
estrategias diuréticas intensivas. Esto resalta su
potencial como biomarcador en los diferentes subtipos
del SCR. Dada la complejidad de esta condicidn, es
fundamental contar con un biomarcador accesible y
confiable para optimizar el manejo clinico.
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