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RESUMEN

Objetivo: Determinar la utilidad de la elevacion de la hormona paratiroidea como predictor de eventos cardio-
vasculares en pacientes con nefropatia en hemodialisis en una unidad renal de Barranquilla 2013.

Materiales y Métodos: Estudio analitico de cohorte, retrospectivo, en la poblacion de pacientes nefrépatas ma-
yores de 18 afios asistidos en una unidad renal de la ciudad de Barranquilla, Colombia; incluyéd 170 pacientes en
hemodialisis a los cuales se les determinod niveles de PTH intacta, y se relaciond con la aparicion de eventos
coronarios agudos. Para la tabulacidn de la informacién de utilizé el programa Epi-Info 3.5.1, se valoraron los para-
metros estadisticos: media, Riesgo Relativo, el valor de P, Chi cuadrado e intervalo de confianza y se trabajé con
un indice de confianza del 95%.

Resultados: Mientras los pacientes con nefropatia en hemodialisis y PTH elevada presentaron 5,53 eventos corona-
rios, en el grupo con en hemodialisis con PTH normal, ,un solo paciente presentd un evento coronario, p< 0,05, RR=
5,53, IC= 3,93 < RR <27,36, P= 0,00000001, Chi*= 32,01.

Conclusiones: La elevacion de la hormona paratiroidea se relaciona con el desarrollo de eventos coronarios agu-
dos en los pacientes con nefropatia en hemodidlisis y, concentracidén de 500 pg/dl o mas, es mas frecuente la
aparicion de complicaciones cardiovasculares.

Palabras Claves: Hormona paratiroidea, sindrome coronario agudo, Hemodidlisis, enfermedad renal crénica.

ABSTRACT

Objective: To determine the usefulness of elevated parathyroid hormone as a predictor of cardiovascular events in
patients with renal disease on hemodialysis in a renal unit, at Barranquilla 2013.

Materials and Methods: Analytical study cohort, retrospective,in the patient population over 18 years old with kid-
ney disease assisted in a renal unit in Barranquilla, Colombia; included 170 hemodialysis patients to determine which
are intact PTH levels and was associated with the occurrence of acute coronary events. To tabulate information use
the Epi-Info 3.5.1 program; ,were assessed statistical parameters: average, relative risk , the value of P, Chi square
and confidence intervals, the confidence index was 95%.

Results: While patients with renal disease on hemodialysis and elevated PTH showed 5,53 coronary events; in the
group on hemodialysiswith normal PTH , one patient had a coronary event; p <0.05, relative risk = 5.53, confidence
interval = 3.93 < RR <27.36, P = 0.00000001, Chi? = 32.01.

Conclusions: The elevation of parathyroid hormone is associated with the development of acute coronary events in
patients with renal disease on hemodialysis and a concentration of 500 pg / dl or more, is more frequent occurrence
of cardiovascular complications
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INTRODUCCION

Ladisminuciéndelafunciénrenal producealteraciones
metabdlicas que dan lugar a la aparicion de niveles
elevados de hormona paratiroidea (PTH); el aumento
de PTH circulante se empieza a detectar en estadios
tempranos de la enfermedad renal. En animales se
puede predecir el aumento de PTH en funcién de
descenso de la funcidn renal (1,2). La Enfermedad
Osea Metabdlica asociada con la Enfermedad Renal
Crénica (EOM-ERC) es un problema de salud publica a
nivel mundial, su prevalencia y eventos adversos estan
en incremento, se acompana de pérdida progresiva
de la funcidn renal, enfermedad cardiovascular (ECV),

y muerte prematura (3).

El Hiperparatiroidismo Secundario - ERC es un problema
cada vez mds importantedebido a su papel protago-
nico en la etiologia de la enfermedad cardiovascular.
Es propio de esta entidad que se presenten niveles
séricos reducidos de 1,25(0OH),D,(calci-triol), debido a
una disminucién de la actividad renal de la 1a-hidroxi-
lasa, la cual convierte la vitamina 25(OH)D,a su forma
mas activa: calcitriol. La combinacién de niveles persis-
tentemente altos de la hormona para-tiroidea (PTH),
del factor de crecimiento fibroblastico 23 (FGF-23), y
bajos de 1,25(0H),D,, se asocia con pérdida osea, en-
fermedad cardiovascular, supresién inmunoldgica y
aumento de la mortalidad en pacientes con ERC en
todos sus estadios (4). Segln datos publicados en las
Recomendaciones para el manejo de las alteraciones de
EOM-ERC, por la Asociacidon Colombiana de Nefrologia
e Hipertension en Diciembre del 2009, se estima que en
Colombia, hay 11.713 pacientes en terapia de hemodia-
lisisy 5.451 en terapia de dialisis peritoneal, para un total
de 17.164 pacientes; lo cual nos da una prevalencia de
386.57 paciu lentes por millén de habitantes y se estima
gue hay 2.461 pacientes con injerto renal funcionante.
Aproximadamente entre el 30y 40% de estos tiene alglin

grado de compromiso por EOM-ERC (5).
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La causa principal del incremento en la morbilidad y la
mortalidad en los pacientes con ERC es la ECV(56%),
principalmente en los estadios 4 y 5. A partir de estos
conocimientos, en las dos ultimas décadas se han
planteado varias estrategias en el campo de la nefro-
logia, a saber: mejor calidad en el tipo de dialisis, uso
de eritropoyetina, andlogos de vitamina D, trasplante
renal, terapia nutricional, etc, para tratar de disminuir

esta alta incidencia (3).

Las patologias cardiovasculares y la enfermedad ce-
rebrovascular producen un alto costo, que en Estados
Unidos ha sido estimado en $297,5 billones de ddlares,
e incluye $179 billones en costos directos y $118,5
billones de délares en costos indirectos por la pérdida
en la productividad laboral y social a raiz dela morbili-
dad, y la mortalidad temprana. Los costos de atencién
durante el primer afio del evento indice ascienden a
$12,058 ddlares por paciente, en comparacion con $
2,569 ddlares por angina estable, $15,540 dodlares por
infarto de miocardio no fatal y $17,532 ddlares por
infarto de miocardio fatal.

Los paises latinoamericanos se enfrentan a una
epidemia de grandes proporciones sin haber logrado
cambiar aun las tasas actuales de mortalidad. El estudio
de Rodriguez et al (6-9) demostrd disminucion de la tasa
de mortalidad por enfermedad coronaria en Argentina,
Brasil, Cuba, Chile y Puerto Rico y una tendencia al
ascenso en Colombia, Costa Rica, México y Ecuador.
El aumento tiene que ver con el estado socioeco-
némico de la poblacién, lo que se demuestra por la
relacién entre el producto interno bruto y la mortalidad
30 dias después del infarto agudo de miocardio. Sin
embargo, este hallazgo se puede explicar también por
las caracteristicas basales de la poblacion estudiada y
por otros factores diferentes. En un reciente analisis
se demuestra que la enfermedad cardiovascular es
la causa de muerte en el 33,7% en las Américas. La

tendencia en los ultimos afios se mantiene, aunque,
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especificamente en Colombia, hubo disminucién de la
mortalidad, con reduccion promedio del 19%, y en com-
paracion con paises de altos ingresos, los de ingresos
medios bajos tienen promedio de mortalidad 56,7%
mayor, mientras que los de ingresos medios altos como

Colombia tienen un 20,6% mayor.

En contradiccién con lo anterior y como el hiperpara-
tiroidismo secundario en pacientes con enfermedad
renal cronica en fase dialitica aumenta,la incidencia
de eventos coronarios,se podria pensar que dismi-
nucion de los niveles de parathormona conduciria a
la reduccién de los eventos cardiovasculares fatales y
no fatales. Sin embargo, en un estudio multicéntrico,
prospectivo, aleatorizado, controlado con placebo,
que evalué el cinacalcet en 3.883 adultos sometidos
a dialisis (10), que este tratamiento no disminuyd
significativamente el riesgo de muerte o de eventos
cardiovasculares mayores, pero si hubo reduccién en
el primer infarto de miocardio, en la hospitalizacién
por angina inestable, insuficiencia cardiaca, o evento
vascular periférico.

Al realizar una revisidon en las bases de datos
Medline, Lilacs, Pubmed, Cochrane, Elsevier, ademas
de una busqueda de trabajos realizados en Colombia
no se encontraron registros de investigaciones que
estudiaran la hormona paratiroidea en pacientes con
enfermedad renal crénica en hemodialisis en relacién
conriesgo cardiovascular.En ausencia de estudios cui-
dadosamente disefiados en el contexto nacional y
local es necesario realiza investigaciones que aporten

pertinente.

El objetivo de la presente investigacién fue evaluar
la relacién de PTH intacta elevada en pacientes con
enfermedad renal crénica en estadio avanzado que
se realizan hemodidlisis, la aparicién de eventos co-

ronarios agudos.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de investigacion

Se realizd un estudio analitico de cohorte, retrospecti-
vo, en el cual se evalud larelacién de la fraccidn intacta
elevada de hormona paratiroidea con la presentacién
de eventos coronarios agudos, en pacientes nefro-
patas en hemodidlisis asistencia en una unidad renal
de la ciudad de Barranquilla, Colombia en el periodo

comprendido entre marzo y diciembre de 2013.

Pacientes

Se incluyeron y se evaluaron 170 pacientes que
cumplian con los criterios de inclusién del estudio,
los cuales eran: Ser nefrépata en terapia con hemo-
dialisis en la institucién seleccionada para el estudio,
con edades comprendidas entre 18 y 80 afios, datos
disponibles de PTH intacta cada tres meses a partir
de la fecha de estudio y haber firmado consentimien-
to informado Entre tanto se consideraron criterios de
exclusion las patologias psiquidtricas o el estado mental
sin capacidad de determinacidn. La investigacion conté
con la aprobacién del comité de ética médica de la
entidad donde se realizo el estudio (Fresenius Medical
Care de Riomar, Barranquilla)La muestra corresponde
auntotal de 170 pacientes; la fuente de informacién
fue primaria (pacientes) y secundaria (historias clinicas
y datos de laboratorio); se disefié un formato de reco-

leccion de informacidn y entrevista con los pacientes.

Determinacion de niveles de PTH intacta

Atodos los pacientes del estudio se les realizé determi-
nacioén de los niveles de PTH intacta, sangre periférica
mediante el test Intact-PTH ELISA, cada 3 meses Yy el
Intact PTH Immunoensayo, es un ELISA de doble sitio
[Ensayo Immunoabsorbenteligado a una enzima] para
la medicion de la cadena de 84 aminodcidos de PTH

biolégicamente intactos. Dos anticuerpos policlona-
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les de cabra, han sido purificados por cromatografia
de afinidad, para ser especificos de regiones bien
definidas en la molécula de PTH. Uno de los anticuer-
pos es preparado para unirse sélo a la regiéon mediay
al C-terminal de la PTH (biotinilado). El otro anticuerpo
es preparado para unirse sélo al PTH de N-terminal,
este es marcado con peroxidasa de rdbano picante
(HRP). Aunque las regiones media y los fragmentos
de C-terminal estan unidos por la anti-PTH biotinilada,
solola PTH intacta 1-84 forma el complejo de sdndwich
necesario para la deteccion. La capacidad del anticuer-
po biotinilado y el pocillo cubierto estreptavidina han
sido ajustados para exhibir una interferencia insigni-
ficante por fragmentos inactivos, aun a niveles muy
elevados.En este analisis los calibradores, controles,
o muestras de pacientes son incubados simultanea-
mente con el anticuerpo etiquetado de enzima, y un
anticuerpo de biotina unida en un pozo de microplaca
recubierta con estreptavidina. Al final de laincubacidon
del andlisis, se lava el pocillo para remover los com-
ponentes no unidos y la enzima unida a la fase sdlida
esincubada con el sustratotetrametilbenzidina (TMB).
Se agrega una solucion 4cida de parada para detener
la reaccion y convertir el color a amarillo. La intensi-
dad del color amarillo es directamente proporcional
a la concentraciéon de PTH intacta en la muestra. Se
obtiene una curva de calibracidon de absorbancia vs
concentracion. A partir de esta curva se determinan
las concentraciones de PTH intacta en los controles
y en pacientes resultado se expresa en pg/dl. Para
esta prueba se consideré como pardmetro normal

un valor menor a 65 pg/dl.

Determinacién de evento coronario agudo

A la poblacion objeto de estudio se le interrogd
sobre la presencia de evento coronario agudo. A
qguienes manifestaron positividad se les solicitd los
resultados del cateterismo cardiaco o la epicrisis,

durante el evento en mencion.
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Analisis estadistico

El procesamiento de la informacién se realizé
mediante la codificacién de cada una de las variables
en una hoja Excel (2007) y la tabulacion posterior
de los resultados se realizod gracias al programa Epi-
Info 3.5.1 Se valoraron los pardmetros estadisticos
media, Riesgo Relativo, el valor de P, Chi cuadrado
e Intervalo de confianza. Se trabajé con un indice

de confianza del 95%.

Conflicto de interés:

Ninguno que declarar

Financiacion

Esta investigacion fue financiada con recursos de la
Universidad Libre, Seccional Barranquilla, Fresenius
Medical Care Unidad de Riomar, Barranquilla y de

los propios autores.

RESULTADOS

El sexo masculino en este estudio mostré mayor fre-
cuencia (55,9 %; n=95) que el sexo femenino (44,1 %
; n=75) Todos fueron pacientes con enfermedadrenal-
crénica sometidos a hemodidlisis (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucion de frecuencia segtin género,
de pacientes con nefropatia en hemodialisis

SEXO FRECUENCIA %
Femenino 75 44,1%
Masculino 95 55,9%

Total 170 100,0%

Fuente: Historias Clinicas Fresenius Medical Care de Riomar,
Barranquilla.

En este estudio predomind el grupo de edad entre
60 y 80 afios (47,07 %), conforme con lo reportado
por las investigaciones reportadas en la literatura, vy
es coherente con el aumento de la probabilidad de

contraer enfermedad crdnica no transmisible, como la

18 Biociencias ® Volumen 9 ¢ Nimero 1 ¢ pp. 15 - 22 ¢ Enero-Junio 2014 e Universidad Libre Seccional Barranquilla



Utilidad de la elevacion de PTH intacta como predictor de eventos cardiovasculares en pacientes nefropatas en hemodialisis,

Barranquilla, 2013

enfermedad renal, con el incremento de edad (Tabla 2).

Tabla 2. Distribucion segun edad de pacientes

con nefropatia en hemodialisis

EDAD (Afios) FRECUENCIA %
18 40 18 10,58%
40 - 60 72 42,35%
60— 80 80 47,07%
Total 170 100,0%

Fuente: Historias Clinicas Fresenius Medical Care de Riomar,
Barranquilla

En esta investigacidon se encontré que el 87,1% de los
pacientes cursaron con niveles elevados de hormona
paratiroidea (superiores a 75 pg/dl), resultados que
estdn de acuerdo con la literatura. Una de las razones
es la presencia de hipocalcemia en los pacientes con
insuficiencia renal en quienes se aumenta la PTH,
hasta niveles compatibles con hiperparatiroidismo
secundario (Tabla 3).

Tabla 4. Distribucion de Comorbilidades en pacientes
con nefropatia en hemodialisis

COMORBILIDAD CASOS %
HTA 72 42,4%
HTArrYe?I:'tG:SEteS >6 32,9%
HTA y dislipidemia 1 0,6%
Trasplante 2 1,2%
Tree |1 [ o
Pielonefritis 1 0,6%
LES 5 2,9%
Diabetes mellitus 3 1,8%
HTA y urolitiasis 1 0,6%
HTAy LES 1 0,6%
Rifidn poliquistico 2 1,2%
Nefropatia por VIH 1 0,6%
Ninguna 10 5,9%
Paciente fallecido 14 8,1%
Total 170 100,00%

Tabla 3. Distribucion de frecuencia seguin niveles de hormona
paratiroidea en pacientes con nefropatia en hemodialisis

HORMONA FRECUENCIA %
<75pg/d 22 12,9%
75 a 500 pg/dl 87 51,2%
>500pg/d| 61 35,9%
Total 170 100,0%

Fuente: Historias Clinicas Fresenius Medical Care de Riomar,
Barranquilla

Las comorbilidades predominantes como factores
gue mas influyen enla aparicién de enfermedad
renal crénica, y con ello, en el desarrollo de hiperpara-
tiroidismo secundariofueron la hipertension arterial
(HTA)y la diabetes mellitus (Tabla 4).

El diagndstico de sindrome coronario agudo fue con-
firmado por cateterismo o por epicrisis enla historia
de la hospitalizacidn, y se observd que el 22,9% de
los pacientes lo presentaron, cifra que esta de acuerdo
con lo reportado con la literatura (22,5%) (Tabla 5).

Fuente: Historias Clinicas Fresenius Medical Care de Riomar,
Barranquilla. HTA= Hipertension Arterial; LES= Lupus Eritema-
tosos sistémico; VIH=Virusde Inmunodeficiencia Humana

En el presente estudio el 50,8 % de los pacientes con
edades entre 60y 80 afios tuvieronPTH superior a 500
pg/dl, y en el grupo de edad entre 40y 60 afios, el 41
% tuvo elevada esta hormona, lo que estd de acuerdo
con una relaciéon positiva entre la edad, nefropatia y
PTH superior a 500 pg/dl, con el consecuente aumento
del riesgo de Sindrome Coronario Agudo (Tabla 6).

Tabla 5. Distribucion de frecuencia segtin evento coronario
en pacientes con nefropatia en hemodialisis

EVENTO CORONARIO CASOS %
SCA 39 22,9%
No SCA 131 77,1%
Total 170 100,0%

Fuente: Historias Clinicas Fresenius Medical Care de Riomar,

Barranquilla.

SCA= Sindrome Coronario Agudo
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Se encontré que el porcentaje de los pacientes con
PTH por encima del valor normal (75 pg/dl) fue de
86,9 % (n= 148) de los cuales al subgrupo con PTH
entre 75 y 500pg/dl correspondid el 51,1% (n=87), y
de estos solo 9,19 % (8) tuvieron SCA mientras que en
el subgrupo de PTH mayor de 500 pg/dl (35,8%; n=
61), de los cuales 50,81 %(31) desarroll6 SCA, Esto
indica que niveles mas altos de PTH son directamente
proporcionales a los eventos coronarios presentados

en los pacientes con nefropatia en hemodialisis Este
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ultimoporcentaje es superior reportado por la litera-
tura mundial (5%), Tabla 7: Riesgo Relativo= 5,53, =
3,93<RR<27,36, P= 0,00000001, Chi2=32,01. Mientras
presentan evento coronario 5,53 veces los pacientes
con nefropatia en hemodialisis y PTH elevada, un
paciente presenta evento coronario con nefropatia en
hemodialisis y PTH en rangos terapéuticos, con signifi-
cancia estadistica (p< 0.,05), estos resultados estan en

concordancia con lo reportado en la literatura.

Tabla 6. Distribucion de frecuencia segun niveles de hormona paratiroidea
y edad en pacientes con nefropatia en hemodialisis

HORMONA EDAD
18 - 40 anos 40 - 60 afos 60 - 80 afos Total
75 pg/dl 6 7 9 22
<
Pe 27,3% 31,8% 40,9% 100,00%
11 40 36 87
75 - 500pg/d| 12,6% 46,0% 41,4% 100,0%
5 25 31 61
>500 pg/dI 8,2% 41,0 50,8 100,0%

Fuente: Historias Clinicas Fresenius Medical Care de Riomar, Barranquilla

Tabla 7. Andlisis segun niveles de hormona Paratiroidea elevada y suceso coronario en pacientes
con nefropatia en hemodialisis

Nivel de PTH SCA No SCA Total
PTH >500pg/ DI 31 30 61
PTH: 75Y 500 pg/dL 8 79 87
PTH <75 0 22 22
TOTAL 39 131 170

Fuente: Historias Clinicas Fresenius medical Care de Riomar, PTH= Hormona Paratiroidea

DISCUSION

La enfermedad coronaria es una de la complicaciones
mas frecuentes en los pacientes con nefropatia crdnica,
debido en parte ala alta incidencia de factores de riesgo
comunes, como la hipertension arterial o la diabetes

mellitus, y a factores dependientes de la propia enfer-
medad renal, como lo es el hiperparatiroidismo. La
incidencia de los grandes sindromes cardiacos como
la insuficiencia cardiaca o la cardiopatia isquémica de
origen renal, es elevada y conlleva una alta tasa de
morbimortalidad.
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En este estudio predomind el grupo de edad entre 60
y 80 afios, con un 44,7%, tal como lo reportan estudios
consultados en la literatura, donde predominaron los
mayores de 60 afios. A mayor edad se incrementa la
probabilidad de contraeruna enfermedad crénica no
transmisible, y varias de ellas como la HTA y la diabetes
contribuyen adicionalmente al deterioro renal.

El 55,9% de los pacientes del estudio fueron del sexo
masculino similar a lo reportado por Gurrero V, en
Chile en 2012 (28), donde se realizé un estudio sobre
caracteristicas socio demograficas en la poblacién en
hemodialisis en el que predominaron los hombres con
un 57,9%.

En este estudio se encontré que el 87.1% de los
pacientes cursaron con niveles elevados de hormona
paratiroidea (superiores a 75 pg/dl), resultados que
se consideran estan de acuerdo con la literatura (29).
Una de las razones es la hipocalcemia presente en los
pacientes con enfermedad renal crénica que producen
unaumento delaPTH, yson mas relevantes los niveles
mayores a 500 pg/dl que se asocian fuertemente al
desarrollo de eventos cardiovasculares.

En el presente estudio se encontrd que los rangos de
afios en hemodidlisis en pacientes con nefropatia,
fueron entre 1y 4 afios con un 62,35%,y seguido del
grupo de edad entre 5 y 8 afios de tratamiento con
21,17%.

La comorbilidad predominante en estos pacientes con
nefropatia en hemodialisis, fue la HTA con un 42,4%,
por la sobrecarga de liquidos y por la produccién de
hormonas vasoactivas que conducen a HTA, seguido
de HTA y diabetes mellitus con un 32,9%.

Dentro de los factores de riesgo para enfermedad
coronaria en pacientes con nefropatia en hemodidlisis,
el predominante fue la HTA con un 68,8%, seguido de
diabetes mellitus (67,1%), que son los Unicos factores de
riesgo con cifra significativas. Los resultados obtenidos

en este estudio de una tasa elevada de HTA concuerdan
con lo reportado en trabajos realizados por Moreno
(11) en el mundo y que muestran la alta prevalencia
de esta enfermedad en los ultimos anos, debido pro-
bablemente al envejecimiento de la poblacién, lo que
produce un aumento de las enfermedades crdnicas
degenerativas como la hipertensién y la insuficiencia
cardiaca congestiva.

La hipdtesis planteadas en lainvestigacion, en relacidn
con el nivel de la PTH, era determinar cual era el valor
gue mds se vinculaba con el desarrollo de sindrome
coronario agudo. Encontramos que el porcentaje de
los pacientes con PTH por encima del valor del corte
normal (75 pg/dl) fue de 148 pacientes para un por-
centaje de 86,9 %, de los cuales el subgrupo con
PTH entre 75 y 500 era de 87 pacientes, (51,1%)y
de éstos, solo 8 pacientes que representan el 9,19 %
tenian sindrome coronario comparado con el subgrupo
de PTH mayor de 500 pg/dl que era de 61 pacientes
(35,8% ) de los cuales 31 pacientes, (50,81 %) desa-
rrollé sindrome coronario agudo lo cual nos da a
entender que los niveles mas altos de PTH son di-
rectamente proporcionales a los eventos coronarios
presentados enlos pacientes connefropatia en hemo-
didlisis (12). Este Ultimo porcentaje esta por encima de
lo reportado por la literatura mundial segun la cual el
evento coronario ocurrio en el 22,5% de los pacientes.

En referencia al sexo el estudio mostré que el 83,6%
de los pacientes con sexo masculino presentaron PTH
superior a 75 pg/dl, y del sexo femenino el 87,6% pre-
sentaron esta hormona elevada, que predominé mas
en mujeres que en hombres y se aumenté el riesgo de
eventos coronarios en mujeres.

Mientras presentan evento coronario 5,53 veces
los pacientes con nefropatia en hemodialisis y PTH
elevada, un paciente presenta evento coronario con
nefropatia en hemodidlisis (12) y PTH normal, con signi-
ficancia estadistica, p< 0,05, Estos resultados estan en
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concordancia con lo reportado en la literatura en la que
se menciona que la PTH elevada produce trastornos de
lafuncionalidad vascular, y se relaciona con una elevada
tasa de eventos coronarios en estos pacientes.

CONCLUSIONES

Se concluye que la elevacién de la hormona paratiroi-
dea se relaciona con el desarrollo de eventos corona-
rios agudos en los pacientes con nefropatia sometidos
a hemodialisis y, el valor de corte de 500 pg/dl o mas,

hace que seafrecuente la aparicion de complicaciones
cardiovasculares.
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