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I. INTRODUCCION

En México existen 10 millones de personas (10.3%) con algun grado de
enfermedad renal crénica (ERC), de las cuales cerca de 129 mil se encuentran en

etapas avanzadas y con requerimientos de didlisis peritoneal o hemodialisis [1].

La ERC es un importante problema de salud publica debido a su alta
mortalidad, discapacidad y altos costos para los sistemas de salud en el mundo [2].
Los paises de ingresos bajos y medianos son los mas afectados ya que existen
varios factores que influyen en el acceso a los programas de hemodialisis (HD),

incluida la falta de servicios de salud publica y el alto costo del tratamiento [2,3].

México tiene algunas de las tasas de incidencia y prevalencia mas altas de
ERC en todo el mundo y el nimero de personas que necesitan terapias de

reemplazo renal ha aumentado drasticamente en los Ultimos afios [4].

En México, al igual que en otros paises en vias de desarrollo, los programas
de HD no estan totalmente cubiertos por el sistema de salud y solo se ofrecen a los
pacientes asegurados (asalariado), mientras que el resto de los pacientes deben
pagar su tratamiento [5].

Debido a estas limitaciones, varios pacientes tienen que reducir la frecuencia
de las sesiones de HD a una o dos sesiones por semana, de tal forma que en
México, el nimero de sesiones promedio de 312 unidades de hemodidlisis (tanto
publicas como privadas), fue de 1.2 sesiones / semana [6] en comparacion con
Europa, donde solo el 3% de los pacientes reciben menos de 3 sesiones semanales
de HD [7], en paises de ingresos medianos bajos como Turquia, Iran, Pakistan o
India, entre el 30 y el 80% de los pacientes reciben menos de 3 sesiones por semana
[8]. Los estudios han demostrado que menos horas de tratamiento con HD, asi como
una dosis baja de didlisis, se asocian con peores resultados, menor supervivencia

y mas complicaciones [9-11].



Por otro lado, la sobrehidratacion y el desgaste energético proteico (DEP)
son dos problemas que atafien a la poblacion con enfermedad renal cronica bajo

tratamiento conservador o sometido a didlisis, siendo imprescindible su manejo [12].

La acumulacién de toxinas y las alteraciones metabdlicas y hormonales
caracteristicas de la enfermedad renal, contribuyen al deterioro del estado
nutricional y la composicién corporal [13-15]. El panel de expertos de la Sociedad
Internacional de Nutricion y Metabolismo Renal ha acufiado un nuevo término para
definir la desnutricion asociada a la enfermedad renal crénica (ERC), 1o que ha
denominado “sindrome de desgaste energético — proteico (DEP)”, caracterizado por
disminucién de las reservas proteicas y grasas, que se asocia con la alteracion de
la capacidad funcional [16,32]. La etiologia de dicho sindrome no solo esta
relacionada con una disminucion de la ingesta, sino también con condiciones
asociadas ala ERCA, principalmente inflamacion y alteraciones del anabolismo [17].
El DEP aparece en etapas tempranas de la enfermedad renal, incluso antes de los
tratamientos dialiticos, y progresa paulatinamente conforme la enfermedad renal

avanza [18].

El desgaste energético proteico es un importante factor de riesgo de morbi-
mortalidad en enfermos sometidos a didlisis, principalmente por causas
cardiovasculares [19].. Los pacientes con mayor numero de marcadores de
desnutriciéon tienen dos veces mayor riesgo de mortalidad en comparacion con los
que no lo tienen [20]. Asi mismo, el DEP es un factor que puede contribuir a la
sobrehidratacién, por alteraciones en la presion oncética y fuga de agua al espacio
extracelular [18,21].

Multiples estudios han demostrado una alta prevalencia e incidencia de DEP
en pacientes sometidos a hemodialisis [22-29]. En general se considera que entre
el 16 y 54% de los pacientes en dialisis presentan DEP, siendo la mayor parte de
grado leve o moderado y del 6 al 8% de grado severo [30]. En México se estima que

el 23-76% de los pacientes en hemodialisis suelen presentar este sindrome [31].



La literatura indica que el desgaste energético proteico puede ser corregido
con una intervenciéon nutricional adecuada que incluya suplementacion oral [32].
Los pacientes con ERCA sometidos a hemodidlisis presentan diversos problemas
gastrointestinales como nausea, vomito, anorexia, disgeusia, entre otros, que
comprometen su estado de nutricion, por lo que el soporte nutricional es una opcion
asequible para alcanzar las recomendaciones nutrimentales para este tipo de

pacientes [33].

Otro importante problema que atafie a los pacientes con ERCA es la
sobrecarga hidrica [34]. Alrededor del 90% de los pacientes sometidos a
hemodidlisis tienen algun grado de sobrehidratacion, siendo este, un predictor de
muerte general y de origen cardiovascular [34-37].

El logro de un estado de normohidratacion, mediante la adecuada remocion
de liquidos durante la hemodialisis, es uno de los principales objetivos de la terapia,
sin embargo, la evaluacién del estado de hidratacion no es sencilla vy las
herramientas disponibles no siempre son fiables [38]. Por lo tanto, una correcta
determinacién del peso seco es de vital importancia, ya que la sobrehidrataciéon
cronica presente en estos pacientes favorece el desarrollo de hipertension,
hipertrofia del ventriculo izquierdo, falla cardiaca congestiva, asi como inflamacion
cronica y desnutricién, complicaciones todas asociadas a una pobre supervivencia

y alta mortalidad general y cardiovascular [39-41].

La estimacion del peso seco es relacionada por algunos autores mas con un
arte, o con'un modelo de ensayo error, que con formulas matematicas exactas, lo
que constituye un desafio clinico que sirve de referencia para valorar el estado de
hidratacion de los pacientes en hemodidlisis [42]. Aunque inexacta, la definicibn mas
extendida de peso seco seria: aquel peso posdialisis con el cual la presion arterial
es Optima, en ausencia tanto de datos clinicos de sobrecarga de volumen como de
sintomas de hipotension ortostatica, y ademas el paciente, permanece normotenso

hasta la sesién siguiente, en ausencia de medicacion antihipertensiva [43].



Para algunos autores, el peso seco se puede estimar con la combinacién de
datos clinicos, radiografia de térax y datos analiticos (hematocrito, proteinas totales
y albumina sérica) [44-46]. Sin embargo, para otros autores este ejercicio es dificil,
inseguro, poco exacto, intuitivo y no reproducible, por lo que abogan por el uso de
otros métodos de estimacidn del peso seco, invasivos y no invasivos, pero
indudablemente mas exactos [45,47]. Con tal fin, en afios recientes se ha aplicado
la impedancia bioeléctrica convencional (IBE), sin embargo, en la literatura cientifica
se ha mostrado que, en pacientes con alteraciones en el estado de hidratacion
existen sesgos en el resultado con el uso de ecuaciones de prediccion, por lo que
es preferible el uso de vectores de impedancia y los valores crudos de resistencia,

reactancia y angulo de fase [48].

El andlisis de vectores de impedancia (VIBE) es independiente del uso de
ecuaciones de prediccion, lo cual imparte a este tipo de andlisis una ventaja sobre
la IBE convencional [49]. El método se basa en el analisis de la distribucién bivariada
del vector de impedancia en una poblacién-sana. Dicho método considera a la
resistencia (R) y a la reactancia (Rx) como miembros del vector de impedancia (2),
asi como el angulo de fase. Los dos componentes de la impedancia estandarizados
por la estatura (R/E, Xc/E) se pueden representar en coordenadas rectangulares,
de la cual se desprenden tres percentiles de referencia (elipses de tolerancia) al
50%, 75% y 95%. Sobre las elipses de tolerancia se pueden expresar graficamente
los vectores de pacientes con alteraciones de la composicidén corporal, pudiendo

identificarse el estado de hidratacion y nutricién simultaneamente [50].

La sobrehidratacion y el sindrome de desgaste energético proteico (DEP),
presente en los pacientes nefropatas son factores de riesgo de morbi-mortalidad
principalmente de origen cardiovascular, por lo que es importante su diagndstico y
tratamiento [51-53].

La estimaciéon del peso seco se considera mas como un arte, 0 como un
modelo de ensayo error, gue una estimacién con férmulas matematicas exactas, lo

gue constituye un desafio clinico que sirve de referencia para valorar el estado de
4



hidratacion de los pacientes en hemodialisis [54]. Los pacientes con ERCA
sometidos a hemodidlisis presentan diversos problemas gastrointestinales como
nausea, vomito, anorexia, disgeusia, entre otros, que comprometen su estado de
nutricion, asi mismo, el DEP es un factor que puede contribuir a la sobrehidratacion,
por alteraciones en la presién oncotica y fuga de agua al espacio extracelular, por
lo que el soporte nutricional es una opcion asequible para alcanzar las

recomendaciones nutrimentales para este tipo de pacientes [55,56].

Cuando los pacientes progresan a ERCA, incrementan las dificultades para
manejar el volumen extracelular y sostener el estado nutricional [57]. La evaluacién
de estas dos entidades no es sencilla y las herramientas disponibles no siempre son
fiables, sin embargo, ambos fendmenos permiten ser-analizados mediante los

vectores de impedancia bioeléctrica (VIBE) [58,59].

Por lo tanto, demostrar que el estado nutricional y el estado de hidratacion en
los pacientes con dos sesiones de HD por semana es peor que en los que reciben
tres sesiones semanales, servira para sugerir cambios en la politica de salud publica
del gobierno y garantizar un esquema de HD tres veces por semana en todos los
pacientes que cumplan los criterios para el ingreso a la terapia de remplazo renal
de HD, ademas de evaluar si el uso conjunto de tecnologias como los VIBE y la
suplementacién oral en las unidades de hemodialisis, son estrategias utiles que
pueden utilizarse de manera rutinaria para normalizar la composicion corporal,
mejorar la calidad de vida, disminuir el nimero de hospitalizaciones y mortalidad en

estos pacientes.



.  ANTECEDENTES

2.1. Epidemiologia de la Enfermedad renal cronica y las terapias de

remplazo de la funcion renal

En los paises desarrollados la tasa de prevalencia de insuficiencia renal
cronica es aproximadamente entre 500 — 1400 pacientes por millén de habitantes.
La incidencia en tratamiento sustitutivo es aproximadamente 300 - 340 pacientes
por millén de habitantes y se incrementa alrededor de un 10% anualmente [1]. En
los paises en vias de desarrollo, ambas tasas son mucho menores y esta en
correspondencia con su nivel econdmico. En la region de Latinoameérica la
prevalencia es de 447 pacientes por millon de habitantes y la incidencia en ingreso

a tratamiento sustitutivo es de 147 pacientes por millon de habitantes [2].

Con respecto a la modalidad de remplazo renal, esta varia de acuerdo al pais.
La hemodidlisis es la modalidad de tratamiento més utilizada a nivel mundial [3], la
prevalencia varia de 40% en Australia hasta el 95% en Japon. En la mayoria de los
paises, el porcentaje de pacientes en didlisis peritoneal es del 10 al 25%. El uso del
trasplante renal varia también alrededor del mundo [4], solamente el 5% del total de
pacientes con enfermedad renal en etapa terminal recibe un trasplante renal. Los
donadores vivos relacionados constituyen del 30 al 40% del total de trasplantes

realizados mundialmente.

En_México existen 10 millones de personas (10.3%) con algun grado de
insuficiencia renal, de las cuales cerca de 129 mil se encuentran en etapas
avanzadas y con requerimientos de dialisis o hemodialisis [5]. La incidencia en 2005
fue de 377 casos por millon de habitantes [6], aunque hay datos recientes
proporcionados por la Sociedad Latinoamericana de Nefrologia que reportan 350
casos por millon de habitantes, siendo la tercera mas alta de los 52 paises incluidos

en el estudio. La prevalencia por millébn de habitantes es de mas de 600 personas

[71



En 2016 el INEGI report6 a la ERC como la décima causa de muerte con
un total de 13,132 fallecidos a nivel nacional siendo que en 2014 era la onceava

causa de muerte [8].

De acuerdo con datos del IMSS, en 2013 el 0.1% de la poblacion usuaria
tenia nefropatia cronica, lo que correspondié a 56,430 personas de las cuales el
57% eran varones. La edad promedio fue de 62 afios con un rango de 18-90 afios.
La mayor prevalencia se observo en Jalisco, Estado de México zona oriente y
Ciudad de México zona sur. Un total de 33.754 (60%) pacientes tuvieron dialisis
peritoneal (DP) y 22.676 (40%) HD. [9].

Con respecto al sexo, los hombres se ven mas afectados, con un porcentaje
del 55%, situacién mas o menos similar a la observada en Estados Unidos (53%),
afectando mas al grupo de edad de 45 a 65 afios. La modalidad de dialisis peritoneal
continua ambulatoria (DPCA) es el tratamiento de remplazo mas comun y la
diabetes mellitus es la causa mas frecuente de enfermedad renal cronica avanzada
[10].

2.2. Enfermedad renal crénica avanzada

2.2.1. Definicién

La ERCA se define como la reduccién progresiva e irreversible del filtrado
glomerular-a menos de 60 ml/min por mas de tres meses. Este proceso
fisiopatolégico, producto de multiples patologias resulta en la pérdida de numero vy

funcionalidad de las nefronas [11].

La disminucion del numero de nefronas funcionales condiciona la hipertrofia
de las nefronas residuales [12], debido a un mecanismo adaptativo de hiperfiltracion

por aumento del flujo y presién glomerular, con el fin de compensar el déficit



estructural [13]. Este proceso adaptativo tiene un limite y la prolongacion de los

cambios compensatorios provoca esclerosis y mayor falla renal [14].

Las guias de préctica clinica Kidney Disease Improve Global Outcomes de
2013 (KDIGO) la enfermedad renal cronica se define como: “Anormalidades
estructurales y funcionales del riidbn presentes por mas de tres meses, con
implicaciones para la salud cuya clasificacion se basa en la causa, tasa de filtrado

glomerular (TFG) y categoria de albuminuria®[15].

2.2.2 Estadios de la Enfermedad renal crénica

Una de las caracteristicas mas importantes.de la ERCA es su tendencia a la
progresion [11], motivo por el cual, la Guias de practica clinica KDIGO, 2012, ha
clasificado a la ERC en 5 estadios de acuerdo con la tasa de filtrado glomerular,
siendo los estadios mayores los que representan menor funcién renal. El
establecimiento de estadios facilita el diagndstico, evaluacion y tratamiento de la

enfermedad renal (Figura 1).

Pronéstico de ERC por TFG y categoria de albuminuria
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Verde: riesgo bajo (si no hay otro marcador de enfermedad renal, no ERC); amarillo, moderadamente
incrementado; Naranja: Riesgo elevado; Verde riesgo muy elevado.

Figura 2.1. Etapas de la enfermedad renal.
Guias de practica clinica KDIGO, 2012




Durante las dos primeras etapas de la enfermedad renal, los pacientes suelen
estar asintomaticos, sin embargo, cuando la TFG disminuye a menos de 60 ml/min,
aparecen multiples complicaciones que se hacen mas graves en la etapa final de la
ERCA, llegando a comprometer las actividades cotidianas [16], el estado nutricional

y la vida, si no se aplican terapias de remplazo de la funcion renal [10].

2.2.3 Causas de la enfermedad renal crénica

La mayor parte de las enfermedades renales tienen la capacidad de producir
dafo estructural que compromete la funcionalidad y disminuye el filtrado glomerular
[11], por tanto las causas de enfermedad renal son equivalentes a todas aquellas
enfermedades con afecciones renales, que incluyen procesos inmunoldgicos
anormales, trastornos metabdlicos, enfermedades vasculares, infecciosas,
trastornos que provocan obstruccion del flujo urinario, malformaciones congénitas y
alteraciones genéticas, entre otras [10]. Ademas de todas estas causas, hay un alto
porcentaje de casos de etiologia no filiada, ya que el diagnostico es dificil de
establecer cuando la ERC esta muy avanzada. La frecuencia de las distintas causas
de enfermedad renal representa grandes diferencias geograficas, siendo la
nefropatia diabética y la nefroangioesclerosis las principales causas en paises
desarrollado [17], mientras que las enfermedades renales secundarias a procesos

infecciosos y la glomerulonefritis los son en paises en vias de [3].

Otros factores asociados al desarrollo de ERC y no menos importantes son
la contaminacion ambiental, el uso de pesticidas, abuso de analgésicos, uso de
medicamentos elaborados a partir de hierbas y el uso no regulado de aditivos de

alimentos [7] .

A continuacién, se citan las principales causas de ERC de acuerdo a datos
del Instituto Nacional de Salud Publica de México del afio 2019 [18].



Tabla 2.1 Causas de ERCA en pacientes dializados

Causas Incidencia (%)
Diabetes Mellitus 52.7
Hipertension arterial 34.4
Glomerulonefritis cronica 7.2
Enfermedad Renal Poliquistica 2.1
Enfermedades congénitas 1.6
Otros 2

2.2.4 Alteraciones fisiopatoldgicas en la enfermedad renal cronica avanzada

La ERCA afecta practicamente a todos los 6rganos y funciones del cuerpo.
En la fase final de la enfermedad se desarrolla el sindrome urémico, que se puede
definir como un sindrome téxico que se asocia a alteraciones en las funciones
tubulares y enddécrinas del rifidn y se caracteriza por la acumulacién de desechos
téxicos, cambios en el volumen y composicién electrolitica de los fluidos corporales
y el exceso o deficiencia de varias hormonas [16]. Las alteraciones fisiopatoldgicas
gue se presentan en la fase final de la enfermedad renal se mencionan en la Tabla
2.2.
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Tabla 2.2. Alteraciones fisiopatologicas en la ERCA [18].

Funcién del riidn Alteraciones provocadas

Funcién excretora Retencién de liquidos, hipertensién, edema, enfermedad
cardiovascular, acidosis metabdlica, hiperkalemia, alteraciones
de la contraccibn muscular, calambres, hiperfosfatemia,
hipocalcemia, hiperparatiroidismo secundario, osteodistrofia

renal.

Funcién enddcrina Disminucién de la produccién de eritropoyetina (anemia) 'y
calcitriol, (hipocalcemia, osteodistrofia), hipersecrecién de PTH,
resistencia a GH e |IGF-1, aumento -de . citocinas

proinflamatorias.

Funcion Metabdlica

Hidratos de carbono | Intolerancia a la glucosa, resistencia a la'insulina, insulinemia,

hiperglucagonemia.

Proteinas Anormalidad en la concentracion de aa libres y disminucion de

aa esenciales.

Lipidos Aumento de VLDL, LDL.y triglicéridos séricos, disminucion de
HDL.

PTH: hormona paratiroidea, GH: hormona de crecimiento, IGF-1: factor de crecimiento similar a la insulina,
AA: aminodcidos, VLDL.: lipoproteinas de muy-baja densidad, LDL.: lipoproteinas de baja densidad, HDL.:
lipoproteinas de alta densidad.

Las indicaciones absolutas para el inicio de dialisis son pericarditis,
sobrecarga de volumen descontrolada, hipertension que no responde a tratamiento,
encefalopatia urémica, nausea, vOmitos severos Yy persistentes. Dicha
sintomatologia corresponde normalmente a una TFG de 10 ml/min, sin embargo hay
indicaciones relativas para el inicio de dialisis, que incluyen aquellas que reflejan
una calidad de vida disminuida como anorexia, desnutricion, fatiga, debilidad, falta
de concentraciobn y memoria, prurito y malestar generalizado [10].

El inicio temprano de la dialisis, antes de que el filtrado glomerular caiga a 10
ml/min, se ha asociado con una mejor calidad de vida, estado nutricional y

disminucién de la morbi-mortalidad [19].
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2.3 Terapias de remplazo de la funcién renal

Existen tres tipos distintos de terapia sustitutiva para el tratamiento de la
insuficiencia renal crénica, la didlisis peritoneal, la hemodialisis y el trasplante renal
(Figuras 1 y 2). La hemodidlisis es la modalidad terapéutica mas comun [13]. La
eleccion del tipo de terapia sustitutiva depende de diversos factores como la edad

del paciente, comorbilidades, habilidad y preferencias del enfermo [19].
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Figura 2.2. Didlisis peritoneal

En este esquema se observa el liquido de dialisis llena el abdomen y saca minerales y liquidos
adicionales del torrente sanguineo. Estos residuos luego drenan fuera del cuerpo junto con el liquido

de didlisis en una bolsa de recoleccion.
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Figura 2.3 Hemodialisis
En este esquema se observa la extraccion de sangre del organismo para hacerla circular de forma
continua a través de un dializador de doble compartimiento en donde se eliminan las toxinas y el
exceso de fluidos para posteriormente regresarla al cuerpo.
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2.3.1 Definiciéon de dialisis

La dialisis es un proceso fisico mediante el cual la composicion de solutos de
una solucion es modificada al exponerla a una segunda solucion a través de una
membrana semipermeable [19]. Las moléculas de agua y los solutos de bajo peso
molecular en las dos soluciones pueden pasar a través de los poros de la
membrana, pero los solutos de mayor peso molecular no, de tal manera que

permanecen sin modificacion [20].

Los solutos se transportan mediante dos mecanismos, la difusion y la
ultrafiltracion [21]. La difusion se define como el movimiento pasivo de solutos a
través de una membrana por diferencia en el gradiente de concentracion y la
ultrafiltracién es el movimiento neto de agua desde una solucion a través de una
membrana a favor de un gradiente de presion osmotico o hidrostatico. Durante la
ultrafiltracion, el transporte de agua arrastra a otras moléculas disueltas en ella,

dicha transferencia de solutos se denomina conveccion [3].

2.3.2 Hemodialisis

La hemodidlisis es una técnica de depuracién de la sangre mediante un
sistema extracorpoéreo [19], en el que se pone en contacto la sangre con un liquido
de dialisis de caracteristicas predeterminadas, por el que se eliminan las sustancias
toxicas y se corrigen las alteraciones electroliticas, el desequilibrio 4cido-base y la
sobrecarga de volumen [22].

La técnica de hemodidlisis consiste en hacer circular la sangre del paciente
por un dializador, contenido en una maquina de dialisis, por el cual fluyen tanto la
sangre como el liquido de dialisis, separados entre si por una membrana
semipermeable a través de la cual se da el intercambio de solutos. Al salir la sangre
del filtro, vuelve al paciente tras haberse desprendido de solutos urémicos y agua y

haber adquirido amortiguadores y iones del liquido de dialisis [3].
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Las membranas de dialisis son actualmente de materiales sintéticos
biocompatibles, lo que disminuye los procesos inflamatorios y la produccion de
citosinas [21]. Los liquidos de didlisis estan compuestos fundamentalmente de agua,
iones, glucosa y un agente alcalinizante [13].

Para llevar a cabo el proceso de hemodialisis se debe tener un acceso
vascular, que garantice un flujo sanguineo de 250-300mL/min, principalmente
mediante una fistula arteriovenosa de larga duracion, la cual se realiza mediante la
anastomosis de una arteria con una vena, siendo de primera eleccion la radio
cefélica [22]. Una alternativa de acceso vascular cuando no se puede llevar a cabo
la fistula o bien es necesario un acceso de corta duracion, es un catéter venoso

femoral, yugular o subclavio [23].

La duracion y frecuencia de la hemodidlisis depende en gran parte de la
funcion renal residual y de la cantidad de dialisis que requiera el paciente, siendo el
esquema mas habitual, el de tres sesiones por semana con una duracion de entre
3 a5 horas [3].

Las complicaciones agudas mas frecuentes durante las sesiones de
hemodidlisis son hipotensién, calambres, nduseas y vomitos, cefalea y escalofrios
[3]. También se presentan otras complicaciones menos frecuentes pero mas graves,
entre las que se encuentran el sindrome de desequilibrio, reacciones de
hipersensibilidad, arritmias, taponamiento cardiaco, hemorragias, convulsiones,

hemodlisis y embolia gaseosa [23].

2.3.3 Dialisis peritoneal

La dialisis peritoneal es una terapia de remplazo de la funcion renal donde a
diferencia de la hemodialisis, la sangre se limpia dentro del organismo. Consiste en
la infusién de una solucién de dialisis en la cavidad peritoneal, para propiciar el
intercambio de solutos entre la sangre y el liquido de dialisis a través del peritoneo,

éste actia como una membrana semipermeable natural de filtracion [11].
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El peritoneo es usado como filtro por sus numerosos poros y vasos
sanguineos que permiten un adecuado intercambio de sustancias [10]. El acceso a
la cavidad peritoneal es a través de un catéter insertado en la pared abdominal por
medio de técnicas quirdrgicas, guias o laparoscopia. Los catéteres pueden ser
temporales o definitivos dependiendo de las necesidades del paciente [3]. El mas
comun es el catéter de Tenckhoff, aunque existen muchos otros con modificaciones
respecto a este. La funcionalidad del catéter es decisiva en el éxito del tratamiento
[24].

La dialisis peritoneal de largo plazo produce alteraciones estructurales y
funcionales en la membrana peritoneal. Estas alteraciones se relacionan
principalmente con las soluciones de didlisis utilizadas, por lo que se han
desarrollado soluciones biocompatibles, que producen menor dafio peritoneal [3].
Las soluciones de didlisis tienen caracteristicas muy diversas, desde diferentes
volumenes y concentraciones hasta agentes-osmoticos, alcalinizantes y sistemas
de bolsas. En general, las soluciones tienen un agente osmotico, un alcali y diversos
electrolitos. El agente osmaético mas poderoso y usado es la glucosa, sin embargo,
por sus consecuencias adversas, las nuevas soluciones utilizan icodextrina y
aminoacidos. Dentro de los agentes alcalinizantes se encuentran el lactato y el
bicarbonato, el uso de este Ultimo provoca caramelizacion de la glucosa y
precipitacion de carbonato calcico, aunque esto se ha superado por el uso de

sistemas bicompartimentales [25].

Existen varias formas de dialisis peritoneal, la continua ambulatoria (DPCA)
que consiste en la infusion manual de 1 a 3 L de dializado en la cavidad peritoneal
con tres o cuatro intercambios durante el dia. El drenaje del dializado toma
aproximadamente 20 min y se efectia de manera manual a favor de la gravedad,
antes de que la siguiente solucion de dialisis se infunda [11]. EI numero de
intercambios y la concentracion de las bolsas de didlisis dependen de las
caracteristicas y necesidades de cada paciente. La dialisis peritoneal automatizada
(DPA) incluye modalidades que necesitan de una maquina que dosifica el volumen
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y tiempo de permanencia de los intercambios, en funcion de las caracteristicas del

peritoneo de cada paciente [10].

Debido a que las caracteristicas del peritoneo varian de un paciente a otro,
es necesario realizar pruebas de funcion peritoneal, que permiten conocer la
transferencia de solutos en relacion a la concentracion de los mismos en sangre y
dializado; permite clasificar a los pacientes en transportadores, promedio alto,
promedio bajo y bajo. Los pacientes con permeabilidad alta y media alta se
caracterizan por una excelente depuracion de solutos y baja ultrafiltracion, al
contrario de los transportadores bajos y medio bajos, que tienen una ultrafiltracion
alta pero con una lenta saturacién del liquido de dialisis. Estos patrones son Utiles
para orientar acerca del tipo de tratamiento mas adecuado para cada paciente, sin

embargo no sirven para evaluar y adecuar la dosis de didlisis [3].

2.3.4 Adecuacion de didlisis

Se puede definir como didlisis adecuada a aquellas medidas encaminadas a
disminuir la morbilidad, mejorar la calidad de vida y prolongar la sobrevida de los
enfermos en dialisis. Se enfoca principalmente en determinar la cantidad de dialisis
que se debe prescribir a cada paciente para que se corrija la sintomatologia urémica

y las alteraciones metabolicas [13].

Actualmente, el parametro mas utilizado para cuantificar la dosis de dialisis
necesaria se basa en el modelo cinético de la urea o Kt/V, donde la K expresa la
depuracion de urea, la V el volumen de distribucién de la urea, que es comparable
al agua corporal total, en tanto que la t es el tiempo, que en hemodilisis se
considera la duracion de la sesion. Cabe aclarar que en dialisis peritoneal, un
periodo de 24 horas, es en realidad el término que describe el aclaramiento o
depuracion de urea de los liquidos corporales durante el tiempo en el que el paciente
se estd dializando. La disminucién de la dosis de didlisis se ha asociado a un
incremento de la morbimortalidad, por lo que el objetivo de adecuacion en
hemodialisis es mantener un Kt/V = 1.2 y en didlisis peritoneal = 2.0 [16].
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La ultrafiltracion en dialisis se calcula de una manera mas empirica,
basandose principalmente en variables clinicas. El ultrafiltrado en hemodidlisis es la
pérdida de peso que experimenta el paciente en un periodo agudo de 3 0 4 horas y
gue se considera pérdida de agua corporal. En la dialisis peritoneal es la diferencia
entre el volumen de solucién de didlisis instilado y el extraido en un dia. Se asume
que cuando el paciente ha sido dializado, se ha removido suficiente liquido y se
encuentra en peso seco, es decir el peso ideal en condiciones de normohidratacion
[26]. Este peso seco debe ser tomado en cuenta como parametro antropométrico

para la evaluacion del estado de nutricion del paciente [27].

2.4 El estado de nutricién y su evaluacion en la-enfermedad renal cronica

avanzada

La acumulacion de toxinas y las alteraciones metabdlicas y hormonales
caracteristicas de la insuficiencia renal, contribuyen al deterioro del estado
nutricional y la composicién corporal. La desnutricion aparece en etapas tempranas
de la enfermedad renal, incluso antes de los tratamientos dialiticos, y progresa

paulatinamente conforme la enfermedad renal avanza [26)].

Los pacientes - con insuficiencia renal crénica avanzada presentan
frecuentemente pérdida de peso, disminucion de las reservas proteinicas y de masa
muscular, asi_ como bajas concentraciones de albimina, prealbamina y colesterol

seérico [27].

2.4.1 Prevalencia de desnutricién

Multiples estudios, han demostrado una alta prevalencia e incidencia de
desnutricidon energético-proteica en pacientes sometidos a hemodialisis o didlisis
peritoneal, con diferencias en el numero de casos, lo cual depende de la
herramienta utilizada para evaluar el estado nutricional [28]. En general se considera
que entre el 16 y 54% de los pacientes en dialisis presentan desnutricion [29], siendo
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la mayor parte de grado leve o moderado y del 6 al 8% de grado severo [30]. En
México se estima que el 23-76% de los pacientes en hemodialisis suelen presentar

desnutricion energético—proteinica [31].

2.4.2 Sindrome de desgaste energético — proteico

El panel de expertos de la Sociedad Internacional de Nutricion y Metabolismo
Renal ha acufiado un nuevo término para definir la desnutricion asociada a la
enfermedad renal cronica (ERC), lo que ha denominado “sindrome de desgaste

energético — proteico (DEP)”, caracterizado por disminucionde las reservas
proteicas y grasas, que se asocia con la alteracién de la capacidad funcional. La
etiologia de dicho sindrome no solo esta relacionada con una disminucion de la
ingesta, sino también con condiciones asociadas a la ERCA, principalmente
inflamacion y alteraciones del anabolismo. [32]. EI DEP aparece en etapas
tempranas de la enfermedad renal, incluso antes de los tratamientos dialiticos, y

progresa paulatinamente conforme la enfermedad renal avanza [26].

2.4.3 Causas de desnutricion

La etiologia de esta relativa deficiencia es multifactorial e incluye el proceso
de dialisis per se, que afecta a toda la homeostasis proteica en el musculo
esquelético, en todo el organismo y el aumento de los requerimientos nutricionales

en situaciones-de estrés y por enfermedades agudas intercurrentes [33].

Otros factores patogénicos estan relacionados con la uremia, con
enfermedades intercurrentes y con la propia dialisis (tabla 2.3), y pueden dar lugar
a disminucion de la ingesta, aumento del catabolismo y pérdidas de nutrientes que
contribuyen al desarrollo de desnutricibn energético-proteica en pacientes con

enfermedad renal crénica avanzada [34,35,36].
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En la disminucion de la ingesta juega un papel importante la anorexia,
posiblemente en relacion con la elevacion de los niveles de leptina, debido a la
disminucién de su aclaramiento renal y al acumulo de toxinas urémicas; sin embargo
hay otros factores que contribuyen a esta condicion, como la inflamacion (aumento
de proteina C reactiva (PCR), factor de necrosis tumoral alfa (TNFa), interleucina 1
(IL-1) e interleucina 6 (IL-6), la hiperleptinemia y factores asociados al proceso de
dialisis [37].

Aunado a lo anterior, las restricciones dietéticas (dieta sin sal, pobre en

potasio, restriccion de liquidos) pueden hacer la comida menos atractiva.

La dispepsia causada por la polimedicacién, la disgeusia de la uremia y la
gastroparesia, especialmente en diabéticos, también colaboran, asi como las
enfermedades intercurrentes y los ingresos hospitalarios. La uremia se asocia con
resistencia a la insulina, disminucion de la accion del factor de crecimiento similar a
la insulina (IGF-1) y aumento de las concentraciones circulantes de hormonas
catabdlicas como cortisol, glucagéon y hormona paratiroidea (PTH). En conjunto

estas anomalias hormonales favorecen el catabolismo proteico [38].

La anemia de la insuficiencia renal, debida fundamentalmente a un defecto
en la produccion renal de eritropoyetina, también contribuye a la anorexia. La
osteodistrofia renal tiene profundas repercusiones nutricionales, y fomenta el
hiperparatiroidismo secundario. La acidosis metabdlica aumenta la degradacion de
aminoacidos esenciales ramificados y de proteina muscular a través de la activacion
de la enzima deshidrogenasa de cetoacidos ramificados y de la via proteolitica

ubiquitina-proteasoma, respectivamente [39].

La propia hemodialisis induce catabolismo proteico, debido a la
bioincompatibilidad de ciertas membranas como el cuprofano, que activan el
complemento y la produccidn de citocinas. Sin embargo, el empleo de membranas
de hemodidlisis mas biocompatibles mejora el estado nutricional. En la hemodialisis

se produce una pérdida de nutrientes en el dializado: aminoacidos libres (4-9
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g/sesion), polipéptidos (2-3 g/sesion), vitaminas hidrosolubles, carnitina y
oligoelementos. Las pérdidas de polipéptidos aumentan con las membranas de alta
permeabilidad [40].

El proceso inflamatorio en el paciente renal fue descrito a mediados de los
afios noventa y se consideré la principal causa de hipoalbuminemia. Se ha
encontrado que hasta el 30-65% de esta poblacién cursa con un grado bajo de
inflamacion que aumenta conforme lo hace la edad. La evaluacion por pCr tiene
puntos de corte variables de 5-10 mg/L para determinar su presencia. Por cada
incremento de 1 mg/L se incrementan 30 Kilocalorias del gasto energético diario
[41].

Durante estado urémico existe una inflamacién cronica persistente que
favorece la destruccion celular y tisular. Las citoquinas inflamatorias se encuentran
incrementadas por una disminucion en su aclaramiento renal y por aumento en su
produccién. Otros mecanismos que pueden contribuir al estado inflamatorio son la
sobrecarga de liquido, alteraciones en la barrera intestinal, hiperactividad del
sistema nervioso simpatico, obesidad, diferencias genéticas raciales, periodontitis,
caracteristicas del tratamiento de hemodialisis como el uso de membranas no

compatibles, frecuencia, duracion y el uso de solucion dializante no estéril [4].

Algunas citoquinas implicadas son el factor de necrosis tumoral alfa (FNT-
a), IL6 y la via proteolitica ubiquitina proteasoma. A nivel molecular el FNT-a
promueve la produccién de IL6 en los mioblastos, de pCr y de otras proteinas de
fase aguda en el higado. A su vez la pCr genera disfuncion en el endotelio a través
de la inhibicion en la sintesis de 6xido nitrico sintetasa, aumenta de receptores de
endotelina en las células endoteliales, incrementa la produccion de moléculas de
adhesion celular que resulta en el reclutamiento de células mononucleares y
vasculares del muasculo liso e iniciacion de la cascada de activacion de fibrinogeno.
Lo anterior produce engrosamiento de la pared vascular y guarda relacion con la

aparicion de eventos cardiovasculares [42].
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La inflamacion también influye en el estado nutricio y particularmente en el
Sindrome de Desgaste Energético Proteico (SIDEP) ya que el incremento de las
citoquinas y adipoquinas suprime el apetito y provoca protedlisis, hipoalbuminemia
y ateroesclerosis [43]. En parte esto puede deberse a un incremento en la
resistencia de adipoquinas oxigénicas y a la inhibicion de células olfatorias que
favorecen la disminucion del apetito [4]. La pérdida de tejido muscular y adiposo es
mas acelerada en presencia de inflamacion que la ocasionada por la sola

disminucion del consumo de alimento [44].

Conforme aumenta la inflamacion también lo hace la resistencia a la insulina
y a la accion anabdlica de la hormona del crecimiento lo que contribuye a la debilidad
muscular. Hasta el momento no se han sefalado los intervalos en que los
marcadores inflamatorios deben medirse, pero se ha observado que la elevacion
persistente de IL6 y pCr durante un periodo especifico de tiempo es predictor de un
peor prondstico en comparacién con aquellos que cursan con niveles bajos o que
incrementan Unicamente la pCr [4]. Ademas, la pCr se ha asociado con deterioro
de la funcion cognitiva dependiente de enfermedad vascular afectando ciertos

dominios como la atencion y aumentando la aparicion de la demencia [45].

Estudios méas recientes han demostrado que el FGF-23 contribuye a la
inflamacion urémica incrementando la expresion y secrecidén hepética de citoquinas
inflamatorias. EI FGF-23 se une al Receptor de Crecimiento de Fibroblastos 4
(RFGF-4) induciendo calcineurina/factor nuclear o la activacion de la sefializacion
de las células-T lo que finalmente resulta en una expresion incrementada de la

Interleucina 6 y la pCr [46].

Existe también un circulo vicioso entre la inflamacion y las calcificaciones
arteriales que es provocado por la deposicién de cristales de fosfato en la capa
intima. Estos cristales podrian actuar sobre los monocitos derivados de macrofagos
y ser un agente proinflamatorio por medio de las vias de la proteina C cinasa (pCC)

y las MAP cinasas [4].
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Morena y colaboradores encontraron que las concentraciones
incrementadas de osteoprotegerina estan asociados a un aumento en el riesgo de
mortalidad de pacientes en HD por todas las causas, dicha asociacion aumenta
cuando las concentraciones de pCr exceden los 12.5 mg/L. A su vez un menor nivel
de RANKL es un factor protector de todas las causas de mortalidad. En relacion a
lo anterior se ha dado a conocer que la presencia de proteinas de la matriz 6sea en
células de la capa media arterial se comporta como un sistema activo de células
similares a osteoclastos cuya diferenciacion es favorecida por toxinas urémicas.
Estas células expresan a su vez osteonectina, osteocalcina 'y proteina 2
morfogénica e inhiben proteinas que impiden la resorcibn 6sea como la
osteopontina, sialoproteina y la proteina de matriz GLA 'y finalmente factores
reguladores como la OPG y RANKL, la primera promueve la formacion ésea y la

funcién del segundo no es claro [47].

Otro ejemplo més de la relacién de marcadores éseos e inflamatorios es el
de Cianciolo y colaboradores quienes encontraron que las concentraciones de OC
y de células progenitoras proangioaogénicas se relacionan positivamente con las
concentraciones de IL6 en pacientes en hemodialisis no tratados con calcitriol o
paracalcitol. Esto es de impartancia clinica porque se favorece la aparicion de
calcificaciones 6seas, se acelera el proceso aterogénico y posiblemente existan

alteraciones hematopoyéticas y de regeneracion vascular [48].

La acidosis directamente estimula la sintesis hepética de glutamina que
acelera la degradacion proteica; ademas se incrementa la oxidacion de aminoéacidos
de cadena ramificada que aportan una importante cantidad de Nitrégeno con el
mismo fin. La evidencia sostiene que se activa la tasa limitante de la enzima que
descarboxila de manera irreversible a estos aminoacidos. Otro efecto es el que
puede ejercer la dieta, ya que algunos estudios han probado que existe una
reduccion de la produccion acida y aumento del bicarbonato sérico en una dieta
controlada en proteinas y con aumento en el consumo de frutas y verduras.
Adicionalmente existe evidencia de que ante la acidosis metabdlica se limita la
sintesis de albumina [49].
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Existen varios sistemas proteoliticos en todas las células que incluyen vias
lisosomales de micro autofagia o de macro autofagia con autofagia mediada por
chaperones. Estas vias son activadas por el Cay pueden ser o no dependientes de
Adenosin Trifosfato (ATP). Es destacable que también en las células musculares al
igual que en otras funciona el Sistema Ubiquitina Proteasoma (SUP) en el que las
células son marcadas a través de la conjugacién con ubiquitina para su
degradacion. Una vez que han sido marcadas se degradan en otro sistema
dependiente de ATP conocido como 26 S proteasoma que se encuentra en el nicleo
o en el citosol. En condiciones de acidosis metabdlica, el SUP requiere de
glucocorticoides para su activaciéon. Sumado a lo anterior las alteraciones de la
insulina favorecen el marcaje de las proteinas para ser-degradadas por el mismo
sistema. En ratas con ERC se ha encontrado mayor cantidad de ubiquitina a nivel

del ARN de transcripcion y de las subunidades codificantes [49].

Parte de los mecanismos que favorecen el SIDEP es el papel de los
proteosomas en la degradacion de las fibras musculares, los cuales son activados
por citosinas inflamatorias (IL-6, FNT-a e Interferon Gama) y promueven el
catabolismo del musculo esquelético. Diversos factores de transcripcion implicados
en el desgaste de tejidos son activados por factores pro inflamatorios [50]. Varios
estudios han resaltado la importancia del factor de transcripcion proteico Forkhead
Box O (FoxO), Muscle-Ringfinger Protein (MuRF1) y el Factor de Atrofia Muscular
F-box (MAFbx) en la regulacién de la masa del musculo esquelético y que forman
parte de la via ubiquitina-proteasoma. El sistema lisosoma-endosoma también
influye enla degradacion muscular y es dependiente de la actividad de las proteasas
sin mostrar predileccion por proteinas especificas. Algunas terapias para frenar el
catabolismo proteico se enfocan en la induccion de mecanismos de hipertrofia a
través de la produccion de miostatina y el Factor de Crecimiento Similar a la Insulina
(IGF-1) [51].
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Tabla 2.3. Factores que contribuyen al desarrollo de desnutricion energético-

proteinica

3. Factores relacionados

1. Ingesta alimentaria 2. Hipercatabolismo

disminuida /alteraciones metabdlicas

con el proceso de didlisis

*Anorexia por toxicidad *Acidosis metabdlica +Dosis de didlisis.insuficiente
urémica *Inflamacién: anorexia e +Pérdida de aminoacidos,
«Factores psicolégicos y hipercatabolismo proteinas y vitaminas en el
financieros (depresion, *Resistencia a la insulina, GH dializado
aislamiento, pobreza, etc) e IFG-1: aumento del *Supresion del apetito por
«Dietas restrictivas, catabolismo proteinico absorcion de glucosa del
inadecuadas o «Aumento de glucagon y dializado
desagradables al paladar paratohormona +Distension abdominal por
«Problemas »Metabolismo proteinico lnst!lam'o_n del dializado
gastrointestinales: anormal « Peritonitis
gastroparesia, reflujo, *Aumento de agentes *Incompatibilidad de
dlcera péptica anorexigenos: leptina, TNF- membranas
a, IL-6. «Secuestro de sangre en los
*Comorbilidades dializadores
*Toma de muestras *Produccion de citosinas
sanguineas frecuentes proinflamatorias

GH. Hormona de crecimiento, IFG-1: factor de crecimiento similar a la insulina, TNFa: factor de
necrosis tumoral,IL-6: interleucina 6

2.4.4 Desnutricion y mortalidad

Es conocido que la presencia de malnutricion en los pacientes de dialisis
implica un aumento de la morbimortalidad global con un aumento de la tasa de

infecciones, hospitalizacion y estancia media, y un aumento de la mortalidad [34].

La desnutricion es un importante factor de riesgo de morbi-mortalidad en
enfermos sometidos a dialisis, principalmente por causas cardiovasculares [52]. Los
pacientes con mayor numero de marcadores de desnutricion tienen dos veces
mayor riesgo de mortalidad en comparacion con los que no lo tienen [53].
Probablemente la relacion entre inflamacién y desnutricion en enfermos renales sea

una explicacion de la alta mortalidad asociada a desnutricién [54].
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Se han identificado 4 factores nutricionales que se relacionan de forma
significativa con la supervivencia: el apetito, la albimina, la prealbimina y el indice

de masa corporal [55].

La ingesta inadecuada de nutrientes en relacion con los requerimientos
actuales es una de las principales causas que contribuyen a la desnutricion de los

pacientes de dialisis [56].

Uno de los predictores clasicos de mortalidad en este grupo de pacientes es
la albumina sérica y se ha encontrado que las concentraciones menores a 2.5 g/dL
incrementan el riesgo de muerte 20 veces mas, en comparacion-con pacientes con
concentraciones de albumina mayores a 4 g/dL [36]. Las concentraciones de
prealbumina sérica menores a 20 mg/dL se asocian con un incremento de entre el
43y 63% en el riesgo de muerte de pacientes en didlisis, asi mismo una reduccién
de prealblumina de mas de 10 mg/dL en un periodo de 6 meses provoca un
incremento del 78% en el riesgo de muerte en comparacion con los pacientes en

los que los valores de prealbumina sérica se mantienen estables [57].

Diversos marcadores ~asociados a una disminucibn de eventos
cardiovasculares y mayor sobrevida en la poblacion general son en la poblacion en
didlisis, factores de riesgo de morbi-mortalidad cardiovascular, fenbmeno que se
conoce como epidemiologia inversa. Algunos marcadores como un indice de masa
corporal (IMC) elevado, correspondiente a sobrepeso u obesidad,
hipercolesterolemia, hipertension y altas concentraciones de creatinina parecen ser
protectores y se asocian con una mayor sobrevida en enfermos con tratamiento
dialitico, especialmente en hemodialisis [26]. El sobrepeso y la obesidad, en
enfermos con didlisis, se ha asociado a una mejora en la sobrevida, mientras que el
bajo peso, correspondiente a un IMC menor a 19 Kg/m? incrementa la mortalidad.
El factor protector del IMC parece estar relacionado principalmente con el aumento
de la masa muscular y no con la masa grasa [58], sin embargo, también la pérdida
de grasa corporal, con valores por debajo del 12% se relaciona con un riesgo de

muerte 4 veces mayor [59]. Por lo tanto, una cantidad adecuada de masa muscular
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y el mantenimiento de la masa grasa con una buena distribucidén corporal a través

del tiempo, mejora la sobrevida de estos pacientes [40,58,60,62].

2.4.5 Evaluacién del estado nutricio

No hay un parametro de nutricion Unico que sea fiable en pacientes en
dialisis. Por ello el diagndstico de malnutricion debe basarse en la utilizacion de
varios pardmetros y, de forma més importante, en el seguimiento longitudinal de

varios parametros en un paciente concreto [62].

La tasa de catabolismo proteico (NPCR) refleja la ingesta proteica en
condiciones de balance nitrogenado neutro. La- hipoalbuminemia es una
manifestacion tardia de la malnutricion, debido a la larga vida media de la albumina
y ademas puede variar en funcion de la volemia. A pesar de ello varios estudios [63]

han demostrado una correlacion negativa entre albumina plasmatica y mortalidad.

La proteina ligadora de retinol y la prealbimina se eliminan por el rifién y sus
valores de referencia son mas altos en pacientes en dialisis. Por lo tanto, los valores
“normales” hay que considerarlos “inadecuadamente bajos” en esta poblacion. Es
mas, las concentraciones. de prealbumina inferiores a 30 g/l sugieren malnutricion

en los pacientes en hemodialisis [64].

El contenido proteico corporal total es el pardmetro nutricional mas relevante
fisiolégicamente, y también es un determinante de la malnutricion. Por lo tanto, las
intervenciones nutricionales se dirigen a lograr una mejoria de la malnutricién, bien
por un aumento de la sintesis proteica o por una disminucion del catabolismo
proteico, o por una combinacion de ambos con el fin de aumentar al maximo los

almacenes proteicos corporales [52].

Debido a la alta prevalencia de desnutricibn energético-proteinica, la
evaluacion y seguimiento del estado de nutricion es un componente fundamental de

la atencién nutricional. Para realizar dicha labor existen diversas herramientas,
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siendo las mas comunmente utilizadas la evaluacion global subjetiva y su
adaptacion para pacientes en dialisis [46,65,66]. También se utilizan métodos
antropométricos que incluyen la medicion de circunferencias y pliegues cutaneos,
estimaciones de ingesta y marcadores bioquimicos como la albumina sérica,

prealbumina sérica, transferrina, cuenta total de linfocitos, entre otros [52,53,57, 67].

Se ha recomendado incluir cuatro categorias para el diagndéstico de
desnutricion energético-proteinica en el paciente con dafio renal,a saber,
pardmetros bioquimicos (albumina, prealbamina y colesterol), evaluacién de masa
corporal (IMC, pérdida de peso, porcentaje de masa grasa), evaluacion de masa

muscular y estimacion de la ingesta dietética [53,58,26].

Asi mismo se sugiere la utilizacion de nuevas herramientas (figura 2.4) que
pueden ser de gran utilidad para la evaluacion de la composicion corporal de estos
pacientes [60,61,68,69].

Métodos para la evaluacién del estado
nutricio

¥

Reservas proteicas Otros Balance

@ Respuesta Calorimetri

‘ ‘ metabdlica ante

is6topos estables.

Albumina, Antropometria, o
realbdmina bioimpedancia Indices

IC'Zransferrina’ densitli)metrl’a , compuestos:

i i y Puntaje de
proteina de unién composicién por > de

malnutricion

al retinol, factor de

crecimiento similar
ala inaillina

DEXA, estudios de
isétopos,
pletismografia,
balance
nitrogenado e
interactancia

inflamacién (MIS),
Valoracién Global
Subijetiva, (VSG),
indice de Bilbrey,

NMarnrlsrmann Harhg

Figura 2.4. Métodos de evaluacion del estado nutricio.
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2.5. Métodos para prevenir y tratar la desnutricién en dialisis

Se han utilizado diferentes aproximaciones para prevenir la desnutricion en
los pacientes de dialisis y se resumen en la tabla 2.4. Estas intervenciones van
desde los consejos dietéticos realizados por personal especializado hasta la
utilizacion de suplementos orales, adaptados en su composicion a los

requerimientos especificos de estos pacientes [70].

La suplementacion nutricional mediante la administracion oral o parenteral
especialmente en el momento de la didlisis puede compensar la ingesta inadecuada
de proteinas y energia y mejorar el anabolismo proteico neto en'los pacientes en

hemodidlisis crénica.

Tabla 2.4. Intervenciones para tratar y prevenir la desnutricion en dialisis

Intervenciones para tratar y prevenir la desnutricion en
dialisis
Dosis de dialisis adecuada.
Biocompatibilidad de las membranas de hemodialisis
soluciones de diélisis_pe_rifbneal con aminoécidos en la
dialisis peritoneal continua

Consejos dietéticos.

Suplementos nutricionales.

Nutricion oral intradialisis.

Nutricion enteral nocturna por gastrostomia.

Factores de crecimiento: GHhr y IGF-1hr.

Nutricion parenteral intradialisis.

| Nutricion parenteral total.
| Dosis de didlisis adecuada.
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2.5.1. Alimentacion en dialisis y suplementacion oral

En décadas anteriores se realizaron estudios para determinar cuéles son
las cantidades de los nutrimentos que permiten las mejores condiciones del paciente
con ERC y que intrinsecamente consolidan a la dieta como parte del tratamiento

integral y prevencion del SIDEP [71].

Se ha determinado que en hemodidlisis un aporte proteico de 1-1.2 g/kg/dia
y por lo menos el 50% del aporte proteico debe ser de alto valor biologico [44,72,73],
estas recomendaciones logran evitar e incluso mejorar indicadores de desgaste;
recomendacion que ha sido reforzada por las guias KDOQI. Posteriormente se
postularon variaciones con 0.9-1.5 g/kg/dia para conservar la composicion corporal,
peso corporal e incrementar la supervivencia. Un.estudio de cohorte realizado en
Francia, demostré la mayor supervivencia cuando se mantiene una tasa de

catabolismo proteico normalizado (TCP n) de 1y 1.4 g/kg/dia [15].

El soporte nutricional para pacientes en didlisis puede asegurar la ingesta
recomendada debido a que la suplementacién oral puede proveer entre 7 — 10

Kcal/kg/dia'y 0.3 — 0.4 g/kg/dia de proteinas adicionales [26].

Marcadores como la albumina cumplen con una doble funcion, la de
identificar un bajo aporte de aminoacidos y la de estimar la severidad del proceso
inflamatorio; haciendo especial énfasis en la interdependencia existente entre
inflamacion, riesgo cardiovascular y desnutricion. Por otro lado, la ingesta
energética es de dificil determinacion pues existen numerosos factores que pueden
influir en ella: la cantidad de masa magra, la actividad fisica, el género y los procesos
agudos. Se sugiere un aporte de 30 a 40 kcal/kg/dia [32]. La tabla 2-10 resume los

requerimientos propuestos para la poblacion de estudio [44].
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Tabla 2.5. Requerimientos nutrimentales para el paciente con hemodialisis.

Nutrimento
Grasa total
Grasa saturada

Grasa
polinsaturada
Grasa
monoinsaturada
Hidratos de
carbono

Fibra

Proteina
Colesterol
Energia

Sodio
Potasio
Fosforo

Calcio

Magnesio
Zinc
Hierro

Tiamina (B1)
Riboflavina (B2)
Acido
pantoténico
Biotina

Niacina
Piridoxina (B6)
Vitamina B12
Vitamina D

Vitamina C
Acido Fdlico
Liquidos

Requerimientos
25-35% de las Kilocalorias totales.
<7% de la Kilocalorias totales y limitar a minima cantidad &cidos
grasos trans.
Hasta el 10% de las Kilocalorias totales.

Hasta el 20% de las Kilocalorias totales.
50-60% de las Kilocalorias totales. Predominantemente complejos.

20-30 g/dia.

Aproximadamente el 15% de las Kilocalorias totales.

<200 mg/dia.

Mantener balance entre ingesta energética y gasto para mantener
un peso corporal deseable y prevenir una ganancia de peso
innecesaria.

750-2000 mg/dia.

70-80 mEg/dia

800-1000 mg/dia o 10-17 mg/kg/ dia o0 10 0 12 mg de fésforo por
gramo de proteina cuando el fésforo se encuentra por arriba de 4.6
mg/dl o la hormona paratiroidea intacta esta elevada.

La suplementacion, dieta y quelantes a base de calcio no debe
exceder 2 g/d. Por dieta se recomienda < 1000 mg/dia.

200-300 mg/dia.

15 mg/dia.

La suplementacion oral o intravenosa se recomienda si la ferritina
sérica se encuentra por debajo de los 100 ng/ml y la saturacion de
transferrina es menor al 20%.

1.1-1.2 mg/dia.

1.2-1.3 mg/dia.

5 mg/dia.

30 pg/dia.

14-16 mg/dia.

10 mg/dia.

2.4 yg/dia.

Puede suplementarse si los niveles séricos no exceden mas de 30
ng/dl.

75-90 mg/dia.

1-10 mg/dia.

Es determinada por el estatus hidrico, el control de la presion
arterial, la acumulacion de liquido y las alteraciones en la
eliminacién de orina. Usualmente de 750-1500 ml o diuresis mas
500 ml.
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2.5.2. Nutricion parenteral intradialisis (NPID)

Los estudios recientes indican que la suplementacién de nutrientes, por via
oral o parenteral durante el proceso de didlisis, podrian compensar la ingesta
relativamente inadecuada de proteinas y de energia. El alto flujo de la fistula para
la dialisis permite considerar a la NPID casi como una via central y ello nos permite
colocar una nutricion parenteral con osmolalidad elevada durante el proceso de
dialisis[74, 75, 76,77,78]. Posteriormente se publicaron estudios en los-que se ha
demostrado que la NPID es efectiva para revertir el catabolismo asociado a la HD
[79].

La Sociedad Espafola de Nefrologia (SEN) y la Sociedad Espafiola de
Nutricion Parenteral y Enteral (SENPE) han realizado un consenso sobre las
indicaciones, contraindicaciones y limites de NPID [80]. En este consenso se
considera a la NPID como una alternativa vélida a otros tipos de soporte nutricional
cuando estos no logran ser eficaces. Pero insiste en que la NPID es una medida de
soporte nutricional parcial, inicamente de utilidad en conjuncion con otros aportes
orales o parenterales ya que aporta sélo unas 3000-4000 kilocalorias semanales,
claramente insuficientes para considerarla un soporte nutricional tnico, a pesar de
que su composicion es completa en lo relativo a presencia y equilibrio de los tres

principios inmediatos [81].

A pesar de estar bien demostrados los efectos anabdlicos de la NPID, estos
parecen estar-limitados al periodo de administracion de la misma, sin que haya
persistencia del anabolismo una vez que se ha parado la infusidon ya que parte de
los aminoacidos administrados se dializan y se pierden en la propia sesion de
didlisis. Ademas, la NPID produce una mayor elevacion de las concentraciones de
glucemia e insulina séricas, y una mayor reduccion de las concentraciones de
ghrelina [82], sin mencionar el alto costo que genera al paciente. Debido a los
posibles efectos secundarios se ha intentado buscar aproximaciones alternativas

para el soporte nutricional en estos pacientes [83].
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2.5.3. Suplementacion nutricional por via oral (SNO)

La suplementacion es definida por European Society for Clinical Nutrition
and Metabolism (ESPEN) como aquella ingesta oral suplementaria a los alimentos
habituales prescrita con fines médicos y que generalmente es liquida aunque
también pueden encontrarse otras presentaciones en polvo, postres o barras [84].
En México la Comision Federal contra Riesgos Sanitarios (COFEPRIS) la ha
definido como “Productos a base de hierbas, extractos vegetales, alimentos
tradicionales, deshidratados o concentrados de frutas, adicionados 0 no de
vitaminas o minerales, que se pueden presentar en forma farmacéutica y cuya
finalidad de uso sea incrementar la ingesta dietética total, complementarla o suplir
algun componente...los suplementos alimenticios no pueden estar compuestos
unicamente de vitaminas y minerales... en su. composicion pueden incluir
carbohidratos, acidos grasos, aminoacidos, proteinas, metabolitos, plantas, algas u

otro aditivo permitido” [85].

En los pacientes en dialisis en posible que la ingesta energética se vea
comprometida por multiples factores; por ejemplo, una enfermedad aguda, un
episodio quirargico, enfermedades mentales, disfagia, por mencionar algunas; en
estos casos el uso de la suplementacion es de ayuda para cubrir con sus
requerimientos y prevenir-el SIDEP, particularmente aquellas formulas poliméricas
con proteina, restringidas en electrolitos y con alta densidad energética. En la
mayoria de ellas se ha comprobado la tolerancia y su efectividad para mejorar el
consumo _calérico proteico y caldrico del paciente. Hay que tomar en cuenta que en
algunos paises la disponibilidad de formulas especializadas esta limitada, por lo que
es comun el uso de férmulas estandar que también han comprobado ser utiles
tomando en consideracion el contenido de electrolitos [86].

La anorexia es el factor que mas compromete la ingesta de macro y micro
nutrimentos de los pacientes en HD. Existen situaciones adicionales que agravan
los efectos de este sintoma, entre ellos el incremento del gasto energético debido a
hiperparatiroidismo secundario severo, 1I-6 y posiblemente las propias sesiones. La

hemodialisis ha resultado ser un evento catabdlico que transitoriamente disminuye
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las concentraciones séricas de aminoacidos por la remocion de estas sustancias y
a la vez existe un detrimento en la sintesis que persiste dos horas después de la

sesion.

El uso de catéteres y de membranas no biocompatibles incrementan la
inflamacion. Estudios que han hecho uso de la suplementacion en los pacientes en
HD han demostrado la mejora de indicadores del estado nutricio como la albumina,
marcadores inflamatorios, reduccién de las dosis de eritropoyetina y ganancia de
masa muscular [83]. En la tabla 2.6 se muestran aspectos generales y hallazgos del

uso de suplementos intradialisis.

Se ha observado ademas que los pacientes que mejoran-su estado nutricio también
mejoran algunos indicadores de la salud 6sea. Sezer y colaboradores al evaluar el
efecto de la suplementacion oral nutricional (SON) especializada sobre el estado
nutricio de pacientes hemodializados, encontré que el grupo de intervencion
aumentd las concentraciones séricas de albumina y colesterol, masa muscular,
grasa pero también masa O6sea en comparacion con los controles, que por el

contrario la disminuyeron [88].
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Tabla 2.6. Estudios realizados con suplementacién nutricional intradialisis.

Pacientes

Tipo de suplementacion

Efecto

Pupim, Majchrzak,
Flakoll, & Ikizler,
2006. [89].

Sundell et al., 2009.
[90].

(Lacson. et

2012). [91]

al.,

Rattanasompattikul
et al., 2013. [93]

En
crénica
desnutricion.

n=9.

Los propios
individuos sirvieron
como sus controles
y pasaron por todos
los tratamientos.

hemodialisis
con

Pacientes en
hemodialisis
crénica.

n=6.

Los propios

individuos sirvieron
como sus controles
y pasaron por todos
los tratamientos.

En hemodialisis
crénica con
albimina menor a
3.5 g/dl.

n=9243.

Se contd con un
grupo control de
5254 y un grupo de
intervencion de
4289.

En hemodialisis
crénica con
albumina menor a 4
g/dL.

n=80.

Grupo 1 =19

Grupo 2=22

Grupo 3=22

Grupo 4=21.

cada tratamiento

16 semanas.

Duracién
4 meses
Mediciones
transversales con 4
semanas de
separacion  entre

contra la suplementacion oral (SON) con
férmula especializada Nepro.

-La IDPN tenia 525 ml, 59 gr
aminoacidos, 26 g de lipidos y 197 g de
carbohidratos vs

-Dos latas de Nepro con 474 ml, 57 g de
aminoacidos, 48 gr de lipidos y 109-gr.de
carbohidratos.

Comparacion entre diferentes dosis de
suplemento y un grupo control

Grupo 1: intervencion. con 1 dosis de
férmula especializada Pro Stat con 15 gr
de proteina y 120 Kcal.

Grupo 2: Dos dosis de Pro Stat.

Grupo 3: Control.

4 tipos. de suplementacién contra un
grupo.control:

-Formula especializada Nepro.

-Férmula especializada Prostat RC con
15 g de proteina y 60 kcal.

-Zone Perfect presentacion en barra con
férmula estandar, 14 g de proteina y 210
Kcal.

-Férmula especializada Vital Protein Rx
presentacion en barra con 20 gr de
proteina 'y 210 Kcal.

3 grupos de intervencién y un grupo con
placebo :

-Grupo 1: 2 latas de férmula especializada
Nepro mas un mddulo antiinflamatorio
mas 400 mg de Pentoxifilina (PTX) como
estimulante del apetito.

-Grupo 2 = 2 latas de Nepro + PTX
placebo.
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Nutricion parenteral intradialitica (IDPN)

-No hubo diferencia estadisticamente
significativa en las concentraciones séricas
de aminoacidos entre la IDPN y la SON, pero
hubo @aumento con respecto al control.

-La protedlisis fue menor en la NOS y la IDPN
con respecto al control.

-El efecto anabdlico proteico persistio
después de la hemodidlisis s6lo en la SON.

-Las concentraciones séricas de amino&cidos
esenciales y no esenciales fueron mayores
en el uso de la suplementacion.

-Los aminoacidos no esenciales tuvieron
mayor concentracion en el grupo con dosis
doble.

-El balance proteico fue mejor en el grupo con
dosis doble.

El grupo control present6 mayor mortalidad.
El grupo de intervencién tuvo mayores
concentraciones de albumina.

El efecto de los suplementos es mayor a
menores concentraciones de albimina.

- Los tres grupos de intervencion tuvieron
mayor aumento en las concentraciones de
albimina.

-Mayor incremento en las concentraciones de
prealbimina en el grupo suplementado.

-Los marcadores antinflamatorios no
mostraron un descenso significativo en
ningun grupo.



Sezer etal., 2014.
[94].

Yuvaraj, Vijayan,
Alex, & Abraham,
2016. [95].

N. J. M. Cano et al.,
2007. [96]

Malgorzewicz et al.,
2011. [97].

Pacientes en
hemodidlisis crénica
con albumina <4
gr/dl.

n=62.

Grupo de
intervencion=32.
Grupo control=30
Pacientes en
hemodialisis
crénica.

n=55.

Grupo 1=26

Grupo 2=29.

Pacientes en
hemodialisis
crénica.

n=186.

Grupo 1=93

Grupo 2=93

Pacientes en
hemodialisis
crénica.

n=86.

6 meses.

6 meses.

2 afos.

3 meses.

-Grupo 3 = 2 latas de Nepro placebo +
400mg de PTX.

-Grupo 4 = 2 latas Nepro placebo + PTX
placebo.

Formula especializada Nutrena con 400
Kcal y 14 gr de proteina.

Comparacion entre el consumo de comida
casera contra férmula estandar rica en
proteina.

Grupo 1 = Suplementacién estandar con
19 gr de proteina.

Grupo 2 = Consumo de comida casera
con 15gr de proteina.

Comparacién en IDPN contra NOS.
Grupo 1=IDPN

Grupo 2=SON con férmula estandar.

Comparacién entre dieta especializada
para paciente renal contra
suplementacion nutricional con férmula
especializada.

Renilon 7.5 con 250 kcal y 9.4 gr de
proteina.

Grupo 1 =40 Dieta.

Grupo 2 = 46 Suplementacion.
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-El grupo-de intervencion tuvo un incremento
significativo - en las concentraciones de
albimina, colesterol.

-El'grupo control tuvo disminucién en el IMC,
masa libre de grasa, masa muscular y peso
corporal mientras que en el grupo de
intervencion permanecieron estables.

-Un mayor porcentaje de pacientes con
suplementacién estadndar mejoraron su
estado nutricio (38.3% vs 8.4%).

-Ambas intervenciones
albumina y prealbumina.
-El  grupo de IDPN
comorbilidades.

mejoraron  IMC,

presentd mas

El grupo suplementado incrementd su
consumo calérico y proteico mientras que en
el grupo control se deterioro.

-La mayor ingesta caldrica y proteica fue
asociada a un incremento en las
concentraciones séricas de albumina vy
prealbimina.

El grupo suplementado no increment6 el
consumo de fdésforo y el consumo de
guelantes de fésforo se mantuvo estable.



La suplementacion nutricional por via oral (SNO) es considerada como una
intervencidon nutricional anabdlica debido a la disponibilidad relacionada con los
aspectos fisiolégicos. Sin embargo, a pesar de sus beneficios potenciales, es
interesante el escaso numero de estudios que han evaluado sus efectos sobre el
metabolismo proteico en los pacientes renales, esto se deba quizas a la dificultad
de controlar la ingesta por via oral, las diferencias individuales de cada paciente,
problemas de disefio del estudio, la falta de cumplimiento del tratamiento o la
diferente composicion de los suplementos estudiados [99].

En las lineas guia de la European Society for Parenteral and Enteral Nutrition
[73] (ESPEN) establecen que los suplementos orales son la via preferente de

realimentacion para los pacientes en hemodialisis.

Estos suplementos deben estar especialmente disefiados para pacientes con
insuficiencia renal: alta densidad energética (2 kcal/ml) para limitar el aporte de
liquidos, hiperproteicos, con restriccion de potasio, sodio y fosforo, ausencia de

aluminio, enriquecidos con vitamina D.y folatos [73].

En casos especiales, con ingesta de alimentos minima se puede intentar el
tratamiento con suplementos hiposddicos no disefiados para la insuficiencia renal,
sabiendo que hay gque limitar el volumen y vigilar de cerca el potasio sérico ante el

riesgo de hiperkalemia [82].

Parece que la administracién de los suplementos nutricionales durante la
didlisis, lo-que se ha denominado nutricion oral intradialisis (NOID) puede ser
ventajoso ya que supone un mejor cumplimiento del tratamiento cuando el
catabolismo se encuentra en su pico mas elevado, ya que sus efectos anabolicos

persisten una vez que la infusion ha cesado ademas de bajo costo [99].

Pero la via oral parece ser preferible debido al menor coste, a que sus efectos
anabdlicos persisten una vez que la infusibn ha cesado, y a que la nutricién

parenteral intradialisis produce una mayor elevacion de las concentraciones de
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glucemia e insulina séricas, y una mayor reduccion de las concentraciones de
ghrelina la hormona orexigénica por excelencia, lo cual no parece muy aconsejable

en pacientes desnutridos [71].

2.5.4. Suplementacion nutricional por via oral vs Nutricibn parenteral

intradialisis

Parece posible que el aumento de las concentraciones plasmaticas de
aminoéacidos sea uno de los factores que favorecen el balance proteico positivo [99].
Sin embargo, los almacenes de proteina muscular no -estan Unicamente
determinados por la ingesta de nutrientes, sino que la insulina juega un importante
papel en el control de los depdsitos de los nutrientes. Especificamente, la insulina
circulante influye en la homeostasis de los carbohidratos, aumentando el transporte
de glucosa a nivel de las células musculares, pero también su utilizacion y regula el
metabolismo proteico estimulando el transporte de aminoacidos, favoreciendo la
sintesis de proteina muscular y corporal total, e inhibiendo la protedlisis. Estos
efectos estan amplificados cuando aumenta la disponibilidad de aminoacidos junto
con insulina, que es lo que ocurre cuando se administra NPID o NOID, con la
consiguiente disminucién.de la protedlisis y el aumento de la sintesis proteica. Es
mas, la insulina parece jugar un papel critico en la respuesta metabdlica asociada a
NPID ya que, una vez que la infusion se para, la concentracion de insulina vuelve a
los valores basales, simultaneamente con la reversién del balance proteico neto
[100].

Sin-embargo, con la NOID las concentraciones de insulina permanecen
elevadas durante el periodo posterior a la HD, manteniéndose elevado de forma
paralela el balance proteico neto en el masculo esquelético. Se puede concluir, por
lo tanto, que la NOID logra un claro beneficio en comparacion con la NPID en cuanto
a la homeostasis proteica muscular, ya que es capaz de revertir el catabolismo
proteico neto elevado que se mantiene en el periodo posdidlisis [33]; estos resultados
pueden verse reflejados en la composicién corporal del paciente a mediano plazo
[100].
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2.6 Composicion Corporal

La composicién corporal es de gran interés debido a sus diversas aplicaciones
clinicas en distintos campos de la medicina y nutricién [101]. Constituye una parte
importantisima de la valoracion del estado de nutricién y su seguimiento. Igualmente
contribuye de distintas formas y grados al diagndstico y tratamiento de cambios en

la composicién de tejidos y liquidos corporales en diferentes patologias [102,96].

2.6.1 Modelos para el estudio de la composicién corporal

Para el estudio de la composicion corporal existen varios modelos que difieren
en dificultad y precision, el primero, mas sencillo y utilizado es el modelo
bicompartimental, que divide al cuerpo humano en dos compartimentos distintos, la
masa grasa (MG) y la masa libre de grasa (MLG) [103]. Definiendo la masa libre de
grasa por cualquiera de los métodos de composicion corporal disponibles, la masa
grasa puede ser determinada indirectamente por la diferencia con el peso corporal
total [104].

Los otros modelos de estudios son los multicompartimentales, que
comprenden la medida de diversos compartimentos corporales por diferentes
técnicas independientes una de otras, este enfoque posee claras ventajas frente al
modelo de dos compartimentos ya que tiene menos errores; sin embargo, al tener
que utilizar ‘varias técnicas en un mismo individuo, lo que de inicio complica su
estudio, se puede aumentar la probabilidad de acumular errores asociados a cada
una de ellas [105].

La composicidon corporal puede estudiarse mediante el método de cinco
niveles (Figura 2.5), el cual se ha convertido en el estandar para su estudio e
investigacion, dicho enfoque surgié por la necesidad de desarrollar un modelo claro
y bien definido que caracterizara los mayores componentes corporales. De acuerdo
con este modelo hay mas de 30 componentes corporales que estan organizados en
cinco niveles: atobmico, molecular, celular, tisular y corporal. Cada componente es
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diferente, bien definido y ocupa solo un nivel [102]. En estado de equilibrio, se
pueden establecer relaciones entre componentes, independientemente del nivel al

que pertenezcan, con lo que, es posible calcular algunos componentes a partir de

otros conocidos [105].

Y
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Carbono | R\
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e Y molecular  CEIUIAI
atomico

SE: solidos extracelulares LE Liquidos extracelulares
Figura 2.5. Modelo de 5 niveles
Distintos niveles en los que se puede dividir el cuerpo humano: Nivel | (Atdmico), Nivel Il
(Molecular). Nivel Il (Celular), Nivel'lV (Sistemas y Tejidos), Nivel V (Cuerpo completo)

Todos los métodos de composicion corporal utilizan ecuaciones que asumen
relaciones entre cantidades cuantificables y funciones matematicas que las
relacionan, e indican que un componente desconocido puede ser medido mediante
la combinacion de una cantidad cuantificable, que puede ser una propiedad y/o un
componente, con una funcidbn matematica. Las propiedades cuantificables son el

fundamento de los métodos de composicién [102].
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2.6.2 Métodos de composicion corporal
Existen diversos métodos de composicion corporal que se presentan en la
Tabla 2.7, y que varian en cuanto a compartimento estimado, precision, exactitud,

costo, duracion y dificultad de estudio, etc. [102,103].

Tabla 2.7. Métodos de composicion corporal.

Técnicas Tipos

.. o Agua corporal total
Técnicas dilucionales

Potasio corporal total

o o Densitometria hidrostatica
Técnicas densitométricas

Pletismografia

Tomografia axial computarizada

Técnicas de imagen Resonancia magnética

Analisis de activacion de neutrones

Absorciometria dual de rayos X

Técnicas de medicion de | Interactancia cercana al infrarrojo

grasa subcutanea Pliegues cutaneos

Técnicas de conductancia | Impedancia bioeléctrica

eléctrica Conductividad eléctrica corporal total

2.7. Impedancia bioeléctrica

En los ultimos 15 afios el uso de la impedancia bioeléctrica (IBE) para la
estimacion de la composicion corporal ha crecido rapidamente ya que es un método
simple, seguro y relativamente barato. EI método de IBE ha sido utilizado
ampliamente y probado en mdltiples poblaciones tanto sanas como en diversos
estados patologicos, lo que demuestra que dicha técnica ha cobrado gran

importancia en el estudio de la composicién corporal [106].
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2.7.1 Fundamentos de la técnica

Este método se basa en la conduccion de una corriente eléctrica a través del
organismo y se puede estudiar mediante la respuesta de oposicion de un cilindro
lleno de fluido a una corriente eléctrica. Dicha corriente eléctrica es conducida a
través de los iones presentes en el fluido, pero también encuentra oposicion a su
flujo, lo que se denomina resistencia [104]. La resistencia de un cilindro esta
relacionada a la longitud e inversamente relacionada con el diametro, por lo que, Si
estas variables son conocidas, los cambios en la resistencia reflejan el volumen
contenido en el cilindro.

La aplicacidon de estas bases biofisicas al estudio de la composicion corporal
hace que se considere al cuerpo humano como una serie de cilindros conductores,
representados por los brazos, tronco y piernas (Figura 2.6). Al conocer la longitud de
los cilindros, representada por la estatura, y la resistencia medida a lo largo del
cuerpo, se puede conocer el contenido total de liquidos corporales [105,106,107].

La impedancia es la funcibn matematica que hay entre dos componentes y
puede ser expresada como Z = (R2 + Xc?), donde R es la resistencia y Xc la
reactancia.

La resistencia determina el 98% de la impedancia y la reactancia contribuye
al 2% restante [102] En la Tabla 2.8 se muestran los componentes de la impedancia

y su significado biol6gico.

Figura 2.6. El cuerpo humano como circuito bioeléctrico.

El cuerpo humano como una serie de cilindros conductores, representados por los brazos,
tronco y piernas
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Tabla 2.8. Los componentes de la impedancia bioeléctricay su relacion con la

composicion corporal.

Componente | Definicion Significado bioldgico
Resistencia | Oposicion al flujo de corriente | Volumen de liquidos
(R) eléctrica corporales

Reactancia | Capacitancia: cambio en la | Integridad de membranas
(Xc) corriente eléctrica debido a la | celulares.
polarizacion de las | Cantidad de masa magra.

membranas celulares.

Angulo de | Cambio de fase de la | Celularidad, masa celular
fase corriente eléctrica. Es el arco | corporal (masa metabélicamente

(AF) tangente entre la R y Xc. activa)

La reactancia se considera un marcador del estado nutricional, ya que refleja
la capacidad funcional de las proteinas sométicas. Aunque el significado biologico
del angulo de fase no esta del todo claro, se considera un indicador de la masa
celular, de la distribuciéon del agua en los espacios extra e intracelular y se ha
relacionado con la sobrevida de pacientes en diversas patologias. Ademas junto con
la reactancia y la masa celular corporal es un excelente indicador del estado
nutricional [101,102].

La impedancia trabaja a una corriente de 800pA, comunmente a una
frecuencia de 50kHz, sin embargo también puede ser llevada a cabo a mdltiples
frecuencias, que van desde 5 hasta 1000 kHz. Dependiendo de la frecuencia de la
corriente, la conduccion eléctrica se hace a través de los espacios extra y/o
intracelulares [104]. A bajas frecuencias la impedancia de las membranas celulares
es muy grande para conducir la corriente a través de ellas, por lo que solo fluye por
el espacio extracelular [103]. Si la frecuencia aumenta, entonces la corriente
atraviesa las células y fluye tanto por el espacio intracelular como el extracelular
(Figura 2.7).
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Figura 2.7. Comportamiento de la impedancia a diferentes frecuencias de corriente.
A bajas frecuencias la impedancia de las membranas celulares solo fluye por el espacio
extracelular, conforme aumenta la frecuencia la corriente atraviesa las células y fluye tanto
por el espacio intracelular como el extracelular.

2.7.2 Prediccién de la composicion corporal por impedancia bioeléctrica

La IBE estima la composicion corporal mediante ecuaciones de prediccion,
derivadas de regresiones lineales de las variables eléctricas de impedancia,
resistencia y reactancia de una poblacién sana de referencia. Se deben de tener en
cuenta varias asunciones. hechas durante el desarrollo de las ecuaciones de
prediccién con el fin de garantizar su precisién. Por ejemplo, la consideracion del
cuerpo como un-circuito de cinco cilindros conectados entre si, la relacién de la
longitud de las piernas y el tronco, la hidratacién normal de la masa libre de grasa
(73%) y la fraccion grasa. Debido a que estas caracteristicas varian de acuerdo a la
edad, raza, geometria corporal y condiciones clinicas diversas, no es posible tener
una ecuacion universal para la estimacion de la composicion corporal, por lo que las
ecuaciones deben ser especificas para cada poblacion, de tal manera es necesario
seleccionar una ecuacion lo mas similar posible a la poblacion de estudio [108]. Estas
dltimas premisas, principalmente la concerniente al nivel de hidratacién del 73% de
la masa libre de grasa, representa un problema en la estimacion de la composicion

corporal en poblaciones con alteracion de liquidos corporales [109]. Aun cuando se
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disponga de ecuaciones de prediccion adecuadas para la poblacion a estudiar, se
debe de tener en cuenta los puntos en los que se pueden producir errores que
afecten la validez, reproducibilidad y precision de las mediciones como la falta de
metodologia estandarizada para las mediciones (posicion corporal, posicion de los
electrodos, consumo de alimentos, realizacion de actividad fisica reciente, entre
otros), el error estandar de la [110,111], la limitacion del método de referencia usado
para la validacion, las diferencias en la geometria corporal y las variables biol6gicas
de los pacientes.

La metodologia de la IBE se puede enfocar de cuatro formas:

¢ Impedancia mono frecuencia (50kHz): que permite evaluaciones directas de
agua corporal total y mediante ecuaciones de prediccion de la distribucién de
liquidos (AEC, AIC) y tejidos corporales (MG, MLG y MCC).

e Impedancia multifrecuencia: debido al uso de bajas (1-5kHz) y altas
frecuencias (100-500kHz) permite la estimacién de agua corporal total y agua
extracelular. El AIC es estimada por diferencia.

e Impedancia espectroscopica: con frecuencias de 1 a 1000kHz mediante el
método de Cole, permite la prediccion de agua corporal total y sus
compartimentos intra y extracelulares.

e Impedancia vectorial: estima cualitativamente la composicion corporal
mediante los valores de resistencia y reactancia a 50kHz graficados sobre el
plano R/Xc [112].

Se ha-encontrado que hay una equivalencia de informacion, entre la impedancia
mono frecuencia a 50 kHz y la impedancia espectroscépica en la evaluacion del
compartimiento hidrico en pacientes en dialisis, por lo que la utilizacion de la
impedancia espectroscopica no representa ventajas en la determinacion de la
composicién corporal. En la practica clinica, es mas facil y util el uso de impedancia

mono frecuencia y de sus vectores [113].
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Para llevar a cabo la medida de impedancia, se coloca al sujeto en posicién supina
sobre una superficie no conductora con los brazos y piernas extendidas evitando el
contacto de estas con el tronco y se colocan los electrodos en las extremidades
derechas [109].

Una corriente eléctrica imperceptible es liberada por los electrodos emisores

y captada tras su paso por el cuerpo por los electrodos sensores (Figura 2.8).

Figura 2.8. Posicién de electrodos en. manos y pies.

2.7.3 Ventajas y desventajas de laimpedancia bioeléctrica

Dentro de las ventajas de la IBE se encuentran su bajo precio, facil transporte,
metodologia sencilla y rapida, necesidad de poca colaboracién por parte del
paciente, ademas de no ser invasiva e indolora y tener poca variabilidad inter-
observador. Una de sus desventajas es que las asunciones hechas en las
metodologias utilizadas para la estimacion de la composicion corporal, pueden ser
invalidas en estados patolégicos, como la insuficiencia renal, llevando a una mala
interpretacion de los resultados [104]. Otra de sus desventajas, es la dificultad para
determinar los cambios agudos de la composicion corporal, pprincipalmente entre
los cambios en la masa libre de grasa y en el estado de hidratacion de los pacientes
[114].
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2.8 Composicion corporal mediante IBE en pacientes renales

La evaluacion de la composicion corporal, que incluye el estado de hidratacién
y contenido de tejidos corporales en el paciente nefrépata, es de vital importancia

para su adecuado manejo tanto médico como nutricio [115].

Existen técnicas méas precisas para la estimacion de la composicion corporal
en pacientes con insuficiencia renal que la IBE, como es la diluciéon de isotopos y el
método de la vena cava inferior. Dichas técnicas eluden los problemas que presenta
la IBE en relacion al estado de hidratacion y de la masa libre de grasa; sin embargo,
son costosos, invasivos y poco aplicables en la practica clinica, por lo que el uso de
la IBE en este grupo de pacientes es muy frecuente y a pesar de sus inconvenientes
técnicos se han establecido como parte fundamental del manejo médico y nutricio de

los enfermos renales [116].

2.8.1 Validacion de laimpedancia bioeléctrica en enfermos renales

Multiples estudios se han llevado a cabo para validar la impedancia
bioeléctrica, obteniendo resultados un tanto dispares, sin embargo, la mayor parte
de estos han encontrado una correlacion mayor del 90% entre la IBE y métodos
estandar de oro, tales como la dilucion de is6topos y Absorciometria dual de rayos X
(DEXA) [114]. Cooperencontrd que las estimaciones de agua corporal total y MLG
por medio de IBE y por dilucion de isétopos, no fueron estadisticamente diferentes
en pacientes en dialisis peritoneal, hemodialisis o con trasplante renal [117].

Se ha evaluado la composicion corporal de pacientes en hemodialisis por
medio de IBE, DEXA y dilucion de is6topos, encontrandose que la MLG, masa celular
y agua corporal total determinadas por IBE muestran una alta correlacion con las
estimaciones realizadas por las metodologias de dilucion de is6topos y DEXA, lo que
indica que la IBE es un método reproducible para evaluar el estado de nutriciéon e

hidratacion de pacientes en hemodialisis [18,118].
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En pacientes en didlisis peritoneal, las estimaciones de agua intracelular (AIC)
con equipos mono y multifrecuencia, se correlacionaron con las medidas hechas por

métodos dilucionales [119].

Asi mismo, se han observado altas correlaciones, en las determinaciones de
agua corporal total (ACT) y agua extracelular (AEC), entre las técnicas de diluciony
la impedancia multifrecuencia, tanto en pacientes en hemodidlisis como en diélisis
peritoneal [120,121].

2.8.2 Limitaciones de laimpedancia bioeléctrica en enfermos renales

A pesar de que la IBE ha mostrado tener buena correlacién con los métodos
de referencia de composicion corporal, una de sus desventajas es que las
estimaciones pueden ser poco precisas por el estado de hidratacion de los tejidos y
la magnitud de los compartimentos hidricos, principalmente a nivel troncal [122]. En
las mediciones de impedancia de cuerpo entero, se ha observado que el agua
contenida en el tronco no es estimada correctamente, ya que, debido a su longitud y
diametro, este segmento corporal solo contribuye al 10% de la impedancia total, por
lo que el agua contenida suele ser subestimada. Esta falta de sensibilidad de la IBE
de cuerpo entero, no permite realizar determinaciones correctas del fluido
intraperitoneal. De hecho, en un estudio llevado a cabo en 14 pacientes en dialisis
peritoneal con mediciones de impedancia de cuerpo entero y segmental, se encontrd
que los cambios en el volumen extracelular del tronco solo fueron detectados por la

impedancia segmental [123].

Otra limitaciébn de la impedancia es que la medicion en los pacientes
nefropatas no debe ser llevada a cabo en cualquier momento o situacion ya que
puede afectar su precision, por ejemplo, se ha visto que en los pacientes en
hemodidlisis las estimaciones de los compartimentos hidricos son mas confiables en
el periodo posdidlisis, por lo que es recomendable llevar a cabo las mediciones al

final del tratamiento dialitico [115].
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No hay un punto de acuerdo en cuanto al momento exacto para realizar las
mediciones, debido principalmente al efecto de rellenado de solutos y liquidos entre
el espacio extra e intracelular, pero parece que las estimaciones de la IBE son
reproducibles durante los 120 minutos subsecuentes a la finalizacion de la sesion de
hemodialisis y pueden ser tomadas en cualquier momento, sin que los resultados se
alteren [124].

En cuanto a los pacientes en didlisis peritoneal, las mediciones son mas
confiables cuando el estado de hidratacion es clinicamente estable, sin embargo no
hay acuerdo en el momento ideal para llevarlas a cabo, ya que los cambios en los
liquidos corporales debidos a la dialisis son més lentos, a diferencia de los pacientes

en hemodialisis [125].

Debido a la insensibilidad de la IBE para estimar los cambios en los fluidos del
tronco, las mediciones pueden llevarse a cabo con la cavidad llena o vacia, segun la

conveniencia clinica [126].

2.8.3 Aplicaciones clinicas de laimpedancia bioeléctrica

Las aplicaciones clinicas de la IBE en enfermos renales se enfocan en dos
grandes campos, el diagnéstico nutricional y la evaluacion y manejo del estado de
hidratacién. Probablemente la mayor contribucién de la IBE en pacientes en dialisis
son las mediciones repetidas para el seguimiento de la composicion corporal y

estado de hidratacién a lo largo del tiempo [126].

En cuanto a la evaluacion del estado nutricional, puede hacerse
convencionalmente mediante la comparacion de las estimaciones de MLG y MG con
valores de referencia o bien por nuevos indicadores como la reactancia o la masa
celular (MC). Debido a que la MLG presenta una composicion heterogénea ya que

comprende la masa 6sea, muscular y agua intra y extracelular, los cambios en ésta,
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pueden reflejar alteraciones en el estado de hidratacion, de nutricion o de ambos,
por lo que el uso de la MC es mas confiable y refleja solo cambios en el estado de
nutricion, asi mismo el agua intracelular, al constituir el 72% de la MC, puede ser

utilizada como indicador del estado de nutricion [127].

En cuanto al estado de hidratacion, la IBE tiene varias aplicaciones, puede ser
usada en la prescripcién y monitorizaciéon de la dosis de diélisis mediante el calculo
del agua corporal total para ser aplicada en el modelo cinético de la urea, para la
evaluacion del estado de hidratacion en pacientes en hemodialisis o dialisis
peritoneal con el objetivo de minimizar los problemas relacionados con el exceso o
disminucién de liquidos corporales o para el ajuste de peso seco en los pacientes
sometidos a hemodialisis, mediante la estimacion del agua corporal total y la relacion
con su distribucion compartimental, siendo esta Gltima una de las aplicaciones mas
utilizada [128].

2.8.3.1 Importancia del peso seco y la aplicacién de la impedancia bioeléctrica

en su determinacion.

En relacion al peso seco, hay que decir que una correcta determinacion es de
vital importancia, ya que la sobrehidratacién cronica presente en los pacientes en
terapia sustitutiva, favorece el desarrollo de hipertension, hipertrofia del ventriculo
izquierdo, falla cardiaca congestiva, asi como inflamacién crénica y desnutricion,
complicaciones todas asociadas a una pobre supervivencia y alta mortalidad general
y cardiovascular [129].

El peso seco se puede definir como el peso en el cual el paciente esta lo mas
cercano a un estado de normohidratacion (50% ACT en mujeres y 60% ACT
hombres) sin presentar sintomas indicativos de deshidratacion o sobrehidratacion.
En el paciente en hemodidlisis, se considera al peso seco como el menor peso que
el paciente pueda tolerar al final del tratamiento dialitico sin sintomatologia intra o

Inter dialisis y en el paciente en dialisis peritoneal se puede considerar el peso en el
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cual el paciente no desarrolla edema, episodios hipertensivos o cualquier otra

sintomatologia que indique exceso de liquidos corporales [130].

En la préactica clinica, el peso seco se establece mediante pardmetros clinicos,
lo cual lleva a grandes errores en su calculo, ya que en situaciones de
sobrehidratacion se pueden acumular varios litros de agua sin evidencia clinica de
edema, por lo que se requieren métodos mas precisos para establecer el peso seco
y determinar la cantidad de liquidos que deben ser eliminados por medio de la

didlisis, evitando el mayor numero de complicaciones posibles [130,127].

Debido a la importancia de una correcta estimacion del estado de hidratacion,
se han empleado diversas técnicas con la finalidad de establecer el peso seco de
una manera mas objetiva, entre las que se encuentran la monitorizacién del volumen
sanguineo, el diametro de la vena cava y algunos parametros bioguimicos como el

péptido natriurético atrial (PNA) y el monofosfato de guanidina ciclico (cGMP) [131].

Tanto el PNA como el cGMP son muy variables, se correlacionan pobremente
con la volemia y no detectan la deplecion de volumen, ademas su evaluacién es
dificil en pacientes con problemas cardiacos. El didmetro de la vena cava es efectivo,
pero tiene diversas limitaciones, como la dificultad para llevarse a cabo en pacientes

con disfuncién cardiaca y que es poco practico en el &mbito clinico [132].

La monitorizacion del volumen sanguineo durante la hemodialisis permite la
deteccion de la caida rapida del volumen de sangre durante el proceso de didlisis,
cuando la ultrafiltracion sobrepasa la tasa de rellenado plasmatico, sin embargo esto
no permite diferenciar si es debido a que se ha alcanzado el peso seco o bien a que

la tasa de ultrafiltrado es muy alta [102].

En vista de lo anterior, hasta el momento no hay parametros clinicos ni de
laboratorio que sean confiables, sencillos y accesibles, que indiquen cual es el peso
seco y el exceso de liquidos real de los pacientes en didlisis, por lo que en los ultimos
afos se ha aplicado la impedancia bioeléctrica por su capacidad de estimar el ACT,
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AEC y AIC y por lo tanto el peso seco, pudiéndose utilizar con distintos enfoques
entre los que se encuentran la pendiente de normovolemia /hipervolemia [131], la

impedancia intradialisis de pantorrilla [133] y los vectores de impedancia [134].

2.9 Andlisis de vectores de impedanciay grafica RXc

La IBE aplicada a pacientes con alteraciones en los liquidos corporales puede
producir sesgos en la evaluacion de la composicion corporal, debido al uso de
ecuaciones de prediccion [122], por lo que es preferible el uso de valores en crudo
de resistencia y reactancia, asi como sus indicadores, el angulo-de fase y vectores
de impedancia, ya que son independientes de ecuaciones de prediccion y es mas

facil y util su uso en la préactica clinica [135].

Debido a los problemas encontrados en la estimacion del estado de
hidratacion y peso seco en los pacientes en didlisis, Piccoli et al., 2004 [136], planted
un nuevo sistema para monitorizar las variaciones en los fluidos corporales sin utilizar
ecuaciones de prediccion, lo cual imparte a este tipo de analisis una ventaja sobre la

IBE convencional [114].
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2.9.1 Fundamentos del analisis de vectores de impedancia

El método se basa en el andlisis de la distribucion bivariada del vector de
impedancia tanto en poblacion sana como en pacientes con un incremento en el

peso corporal debido a obesidad o edema [137].

Se considera a la resistencia, la reactancia y el angulo de fase como miembros
del vector impedancia. Los dos componentes de la impedancia estandarizados por
la estatura (R/H y Xc/H) se pueden representar en coordenadas rectangulares, lo
que permite visualizarlos como dos variables que forman la_distribucion normal
bivariada y que se expresan en percentiles; las correlaciones entre estas dos
variables determina la forma elipsoidal de la distribucion,a lo que se le llama grafica
RXc (Figura 2.9).

Esta distribucibn normal se realiz6 en poblacién sana, de la cual se
desprendieron tres percentiles de referencia o elipses de tolerancia al 50%, 75% vy
95% (Figura 2.10) [138].
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Figura 2.9. Grafico RXc.
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Figura 2.10. Método gréafico VIBE. Elipses de tolerancia.

2.9.2 Interpretacién de los vectores de impedancia

Sobre las elipses de tolerancia para la poblacion sana, se pueden representar
las variables R/H, Xc/H y angulo de fase de la poblacion con alteraciones del estado

de hidratacion, los cuales se pueden analizar de la siguiente manera (Figura 2.11):

a) Las variaciones de la hidratacién sin alteraciones en la estructura de los
tejidos se asocian con un acortamiento o un alargamiento del vector

impedancia a lo largo del eje mayor de las elipses de tolerancia [7,139]

b) Las variaciones de la cantidad de los tejidos blandos se asocia con un
desplazamiento del vector en la direccion del eje menor de las elipses, con

un aumento o reduccion progresiva del angulo de fase y

c) Las variaciones combinadas de hidratacion y estructura de los tejidos
asociada con migraciones del vector a lo largo de las dos direcciones

principales de los ejes [140].
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Figura 2.11. Interpretacion del grafico RXc.

Este enfoque permite conocer al mismo tiempo tanto el estado de hidratacion
como el estado de nutricion de los pacientes y considera una composicion corporal
adecuada, en cuanto a tejidos blandos y liquidos corporales, cuando el vector se
sitla dentro de las elipses del 50 y hasta el 75%. Ademas este método puede ser
utilizado también como prueba estadistica para la adecuada aplicacion de
ecuaciones de prediccidn, ya que cuanto mas cercano se encuentre el vector a la
elipse de tolerancia del 50%, mas exacta sera la formula, lo que se mantiene
satisfactoriamente hasta la elipse del 75% [141]. Las evaluaciones que permite este

método se presentan en la Tabla 2.9.
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Tabla 2.9. Tipos de evaluaciones de los vectores de impedancia.

Tipo de evaluacion Medida requerida Tipo de grafico
Comparacion entre Media de los vectores Grafica media o de
Grupos confianza

Evaluacion de un vector | Valores R/H y Xc/H Grafica de punto RXc

simple sobre las elipses

de referencia

Seguimiento o | Medidas sucesivas de Grafica de trayectoria
trayectoria del vector de | R/H y Xc/H RXc
impedancia.

R/H: resistencia/talla, Xc/H: reactancia/talla

2.9.3 Poblaciones de referencia

El método original de vectores de impedancia esta disefiado con percentiles
de una poblacion de referencia italiana. Teniendo en cuenta las diferencias de
composicién corporal en las poblaciones, se han llevado a cabo diversos estudios
con el fin de realizar elipses de tolerancia con distintas poblaciones de ambos sexos,
de tal manera que hasta este momento existen elipses de referencia para poblacion
italiana [142], norteamericana [143], hindu [7], mexicana [68] para ancianos [134],

nifios y adolescentes [144].

El grafico RXc del método de andlisis de vectores de impedancia, brinda una
evaluacion cualitativa del estado de hidratacion, por medio de una comparacion entre
las propiedades eléctricas corporales medidas y los percentiles de una poblacién
sana de referencia, se considera una herramienta util que puede ser utilizada para la
identificacion, monitoreo y tratamiento de los pacientes renales que presentan

alteraciones en el estado de hidratacion [124,145].
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[l OBJETIVOS GENERALES

Comparar el estado de nutricion e hidratacion en los pacientes con dos y tres

sesiones semanales de hemodialisis.

Comparar la efectividad del uso simultdneo de vectores de impedancia
bioeléctrica y la suplementacion nutricional oral contra el uso exclusivo de
vectores de impedancia bioeléctrica sobre la composicion corporal, calidad de
vida, numero de hospitalizaciones y mortalidad en pacientes sometidos a

hemodidlisis.
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CAPITULO 1.

Comparacion del estado nutricional e hidratacion en pacientes sometidos
hemodidlisis dos y tres veces por semana: drama silencioso en los paises en

desarrollo.

1.1 Introduccién

La enfermedad renal crénica (ERC) es un importante problema de salud
publica debido a su alta mortalidad, discapacidad y altos costos para los sistemas de
salud en el mundo. Los paises de ingresos bajos y medianos son los mas afectados
debido a la presencia de varios factores que influyen en el acceso a los programas
de hemodidlisis (HD), incluida la falta de servicios de salud publica y el alto costo del
tratamiento [1]. México tiene algunas de las tasas de incidencia y prevalencia mas
altas de ERC en todo el mundo [2,3] y el nUmero de personas que necesitan terapias

de reemplazo renal ha aumentado drasticamente en los ultimos afios [4].

En México, al igual que en otros paises en vias de desarrollo, los programas
de HD no estan totalmente cubiertos por el sistema de salud y solo se ofrecen a los
pacientes asegurados (asalariado), mientras que el resto de los pacientes deben
pagar su tratamiento [5]. Debido a estas limitaciones, varios pacientes tienen que
reducir la frecuencia de las sesiones de HD a una o dos sesiones por semana [4, 6],
en comparacion con Europa, donde solo el 3% de los pacientes reciben menos de 3
sesiones semanales de HD, en paises de ingresos medianos bajos como en el caso
de Turquia, Iran, Pakistan o India, entre el 30 y el 80% de los pacientes reciben
menos de-3 sesiones por semana [5]. En México, el promedio de sesiones de HD,
de 312 unidades (tanto publicas como privadas), fue de 1.2 sesiones / semana [7].
Ademas, los informes del Instituto Mexicano del Seguro Social en 2010, indicaron
que el 24% de los pacientes recibieron 2 sesiones / semanay el 3% recibié solo una
sesion / semana [8]. Los estudios han demostrado que menos horas de tratamiento
con HD, asi como una dosis baja de dialisis, se asocian con peores resultados,

menor supervivencia y mas complicaciones [9-14].
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El desgaste energético-proteico (DEP) y la sobrehidratacion (OH) son
complicaciones frecuentes en los pacientes con HD [15]. La prevalencia de DEP en
pacientes con terapia renal sustitutiva oscila entre el 18% y el 75% [16, 17] y las
causas estan relacionadas con una disminucién de la ingesta cal6rica / proteica,
alteraciones endocrinas, procesos inflamatorios y algunos especificos de la didlisis,
como la pérdida de nutrientes y dosis de didlisis baja [16, 18-21]. Ademas, la DEP
puede contribuir a la OH, que afecta aproximadamente al 20% de los pacientes
sometidos a HD, debido a las alteraciones de la presién oncética y la fuga de agua
al espacio extracelular [22-25]. El control de la retencion de liquidos, las alteraciones
metabdlicas y la anorexia mediante una adecuada eliminacion de liquidos y dosis de

dialisis, es crucial para la prevencion y el tratamiento de la DEP yla OH [26].

Independientemente de la asociacién conocida entre dosis bajas de dialisis y
estado nutricional deficiente, la evidencia sobre el estado nutricional de los pacientes

que reciben 2 y 3 sesiones de dialisis semanales es escasa [27,28].

Demostrar que el estado nutricional el estado de hidratacion de los pacientes
con dos sesiones de HD por semana es peor que en los que reciben tres sesiones
semanales, servira para sugerir cambios en la politica de salud publica del gobierno
y de esta manera garantizar un esquema de HD tres veces por semana en todos los
pacientes que cumplen con los criterios clinicos para iniciar terapia de remplazo renal
en HD.
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1.2 Objetivos

e Comparar el estado de nutricion e hidratacion de los pacientes con dos y tres
sesiones semanales de HD
e Comparar el nUmero de hospitalizaciones, las complicaciones infecciosas y la

mortalidad dentro de los 6 meses siguientes a la evaluacion inicial.

1.3 Material y métodos

1.3.1 Participantes del estudio

Se realiz6 un estudio observacional en pacientes pertenecientes a dos
unidades de HD diferentes en Querétaro, México. La unidad de HD perteneciente al
Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado (ISSSTE),
la cual es publica, trabaja con fondos del gobierno y atiende a trabajadores y
jubilados de agencias gubernamentales. Dado que todos los pacientes de esta
unidad recibieron tres sesiones de HD por semana, los pacientes con dos sesiones
semanales fueron reclutados de otra unidad de hemodidlisis. La segunda unidad de
HD, denominada Nefrologia y Dialisis (NDU), es privada y atiende a los pacientes
gue en general que no pueden-acceder a las unidades de seguridad social y por lo
tanto el propio paciente debe pagar sus terapias de hemodialisis. Todos los pacientes

incluidos en esta unidad se sometieron a dos sesiones semanales.

Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios de ambos sexos en terapia renal
sustitutiva. con HD durante mas de 3 meses. Se excluyeron pacientes con
amputaciones de miembro superior o inferior, implantes metélicos o marcapasos que
impidieran la correcta medicion de la impedancia bioeléctrica, ademas de aquellos
gue hubieran estado hospitalizados en los ultimos tres meses, con infecciones
agudas, neoplasia maligna o cirugias recientes que pudieran modificar el estado de
nutricion. Asi mismo, se excluyeron del analisis a los pacientes que no cumplieron
las condiciones necesarias para realizar la medicion de impedancia bioeléctrica o se

encontraron errores en esta medicion.
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Durante septiembre de 2016 se reclutaron a todos los pacientes que
cumplieron con los criterios de seleccion, los cuales tenian 3 sesiones de HD por
semana en la unidad publica de HD ISSSTE de Querétaro, tanto en el turno matutino

como en el vespertino (n = 44).

Con el fin de igualar el numero de pacientes reclutados en la unidad de HD
del ISSSTE, durante el mes de octubre de 2017 seleccionamos aleatoriamente a 44
pacientes de un total de 72 pacientes, que cumplian los criterios de seleccion y
recibian 2 sesiones de HD por semana en la Unidad de NDU (fig.1). L.as sesiones de
HD en ambas unidades tuvieron una duracion de 3 horas y las mismas

caracteristicas (mencionadas mas adelante).

Unidad ISSSTE Unidad NDU
3 sesiones/semana 2 sesiones/semana
Todos los Todos los
participantes de participantes de
ambos turnos = 47 No cumplié con criterios de ambaos turnos =72 No cumplié con criterios
. inclusién (n=2) de inclusién(n=3)

A 4

No cumplié con No cumplié con

v condiciones para reali y condiciones para realizar
Muestra Final impedancia (n=1) Pacientes disponibles impedancia(n=6)
n=44 para seleccién

aleatoria y coincidir
con el numero del
grupo ISSSTE
n=63

Muestra Final
n=44

Figura 1. Diagrama de flujo de los participantes
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1.3.2 Modalidades de recoleccién de datos y didlisis

Se extrajeron datos como edad, etiologia de la enfermedad renal, tiempo de
HD, nimero de antihipertensivos, Kt / V equilibrado (eKt / V) y diuresis de las fichas
clinicas de los pacientes en las dos unidades de hemodidlisis. Ademas, se recopild
informacion sobre el nimero de complicaciones infecciosas, niamero y fecha de
ocurrencia del evento de hospitalizaciones y muertes dentro de los siguientes 6
meses después de las evaluaciones. Los tratamientos de HD en todos los pacientes
de ambas unidades se realizaron con membranas de polisulfona de alto flujo con una
superficie de 1,5 a 1,9 m?y un flujo sanguineo de 300 a 420 ml/ min. La composicién
del dializado fue la misma en ambas unidades y se purificéd por filtracion antes de

entrar en el dializador.

1.3.3 Determinaciones bioquimicas y clinicas

Se sigui6 el protocolo habitual de extraccién y determinaciones bioquimicas
de ambas unidades. Los pardmetros bioquimicos considerados fueron albdamina,
glucosa, nitrégeno ureico (BUN), urea, creatinina, colesterol, acido Urico, sodio,
potasio, fésforo y hemoglobina. Todas las muestras de sangre fueron tomadas por
el acceso vascular en condiciones de ayuno de 8 horas antes del inicio de la sesion
de HD y analizadas por. métodos certificados. La determinacion de la albumina
sérica, en ambos centros de dialisis, se realizo con el método colorimétrico con verde
de bromocresol. La presion arterial sistélica y diastélica se midio antes y después de
la sesion de HD por el equipo de enfermeria y se calculé la presion arterial media
(PAM). Se utilizé Kt / V equilibrado como indice de adecuaciéon de HD en ambos
grupos. Se extrajeron del registro de enfermeria los siguientes signos y sintomas
intradialisis: nauseas, vomitos, finalizacion de dialisis por sintomatologia,
hipotensién, pérdida del conocimiento, calambres y cefalea. Finalmente, se registrd
la presencia de edema clinico, evaluado por el nefrélogo adscrito a cada una de las
unidades de HD.
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1.3.4 Evaluacion nutricional

Todos los pacientes fueron sometidos a medidas antropométricas y de
impedancia bioeléctrica. Se aplicé Malnutrition Inflammation Score (MIS) y se evalu6
la ingesta de alimentos. Las mediciones se realizaron en la segunda sesion de HD

para ambos grupos de pacientes.

Las mediciones del peso corporal, la altura, la circunferencia del brazo vy el
pliegue cutédneo del triceps (PCT) se realizaron segun las directrices de la Sociedad
Internacional de Cineantropometria Avanzada (ISAK) por el mismo nutridlogo
estandarizado para evitar sesgos [29]. Todas las medidas antropométricas se
tomaron en el periodo posdialisis, excepto el peso corporal el cual fue evaluado antes
y después de la sesion de HD. El peso se midié con una bascula electronica (SECA,
modelo 877) y la talla con un estadiometro portéatil (SECA, modelo 213). Se utilizé un
plicometro Lange y una cinta de antropometria (SECA, modelo 201) para medir el
pliegue cutdneo del triceps y la circunferencia del brazo, respectivamente. Se
calcularon el indice de masa corporal (IMC) y la circunferencia muscular del brazo
(CMB). Se consideraron las tablas de referencia de Frisancho [30] para obtener la
circunferencia muscular del brazo ideal. ElI diagndéstico nutricional se realizé
mediante dos herramientas diferentes: MIS [31] y los criterios de diagndstico para
DEP propuestos por la Sociedad Internacional de Metabolismo y Nutricional Renal
[18].

La herramienta MIS fue aplicada por un solo nutri6logo en todos los casos
para reducir el'sesgo de informacién. Los pardmetros considerados por el MIS son:
pérdidas de peso seco, ingesta dietética, sintomas gastrointestinales, capacidad
funcional, comorbilidad segun tiempo en didlisis, pérdida de depdsitos grasos y masa
magra, IMC, niveles de albumina y capacidad de fijacién de hierro o transferrina.
Segun la puntuacion total obtenida, se consideraron los siguientes diagndsticos:
estado nutricional normal (O puntos), desnutricion leve (1 - 9 puntos), moderada (10
- 19 puntos) y grave (> 20 puntos) [31]. Los cuatro componentes y los valores
considerados para la definicion de la puntuacion DEP fueron: nivel de albumina
sérica, 3,8 g/ dL; IMC, 23 kg / m2; reduccion de CMB > 90% en relacion al percentil
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50 de la poblacion de referencia; e ingesta cal6rica / proteica, 0,8 g / Kg / dia o aporte
energeético dietético de 25 Kcal / Kg / dia. Para cada componente, se asigné un valor,
y al finalizar se realiz0 la sumatoria total de la puntuacién. Por lo tanto, la puntuacion
total de DEP varia de cero a cuatro. De acuerdo con la puntuacion total obtenida,
solo se consideraron dos posibles diagnosticos: estado nutricional normal (sin DEP

<2 puntos) y desnutricion energético-proteica pérdida (DEP > 3 puntos) [18].

1.3.5 Evaluacion de laingesta alimentaria

La ingesta dietética se determiné mediante un registro de alimentos, donde se
le pidi6 al paciente que informara todos los alimentos consumidos durante tres dias
en la misma semana (un dia de didlisis, un dia sin diélisisy un dia de fin de semana).
La informacion proporcionada por el paciente .fue revisada por un nutriblogo
capacitado. El registro de alimentos de tres dias se analiz6 con un programa de
software de nutrientes (programa NutriKcal® VO). Se estimd la ingesta dietética
media de los 3 dias en energia, proteinas, carbohidratos, lipidos, fibra, sodio, potasio,
fésforo, calcio y liquidos totales, incluyendo el agua presente en los alimentos y los
liquidos extra consumidos por los pacientes. Para determinar la adecuacion de los
alimentos (ingesta individual / valor recomendado), se calcularon las necesidades de
energia, proteinas, carbohidratos, micronutrientes y liquidos de cada paciente en
base a las recomendaciones de las guias NFK-KDOQI y las guias europeas de
mejores practicas en nutricion (EBPG) [32,33]. Se consideré adecuado el consumo
de nutrientes si el consumo real del paciente estaba entre el 90 y el 110% de cada

nutriente.

1.3.6 Impedancia bioeléctrica y analisis de vectores

Se realizé una medicion de impedancia bioeléctrica (BIA) a todos los pacientes
por el mismo evaluador, equipo y metodologia. Los pacientes tenian un ayuno de por
lo menos 4 horas, sin objetos metalicos, sin haber hecho ejercicio intenso o haber
consumido bebidas alcohdlicas 24 horas antes de la medicién y, en el caso de las
mujeres, sin estar en su periodo menstrual. ElI BIA se midié con un equipo mono

frecuencia (50 kHz), modelo RJL System Quantum I, inmediatamente antes de
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iniciar la sesion de HD y 10 minutos después de finalizar la misma. La medicion se
realizd de acuerdo con los criterios establecidos por el National Institute of Health

Technology Assessment Conference Statement [34].

Para evaluar el estado de hidratacion y nutricién de los pacientes se utilizo el
analisis de vector de impedancia bioeléctrica (BIVA). Los valores individuales de
resistencia y reactancia se estandarizaron por la altura (R / H, Xc / H) y luego se
trazaron en las elipses sobre la poblacién mexicana de referencia [35] utilizando el
software BIVA 2002. Para la interpretacion de los vectores de impedancia se
consideré deshidratacion cuando el vector se situaba en la parte superior y
sobrehidratacién cuando el vector se situaba en la parte inferior, ambos por fuera de
la elipse del 75%. En los cuadrantes derechos por fuera de la elipse del 75% se
consider6 como deplecién de tejidos o desnutricion y en los cuadrantes izquierdos,
exceso de tejidos corporales (obesidad o incremento de la masa muscular y grasa).
Se considerd que los vectores ubicados dentro de las elipses del 50 y 75% tenian un
estado nutricional normal y estaban en peso seco [36]. Para reportar los resultados
por grupos de estudio, se siguid la metodologia propuesta por Piccoli, [37] en la cual
los valores individuales de R y Xc fueron transformados a puntaje Z (Z (R) y Z (Xc))
basado en los intervalos de referencia para la poblacion mexicana [35], lo que
permite definir un conjunto de elipses de tolerancia independientes del sexo. Los
vectores de grupo se representaron graficamente como la media y los intervalos de

confianza del 95% enla puntuacion Z.

1.3.7 Analisis estadistico

Lasvariables paramétricas se reportan como medias y desviaciones estandar
(SD), ‘mientras que las no paramétricas se reportan como medianas y rangos
intercuartilicos (percentiles 25-75). Las variables categoricas se expresan como
porcentajes. Para la comparacion entre grupos se utilizé la prueba T de Student o U
de Mann Whitney segun la distribucion de las variables. La comparacion de variables
categoéricas se realiz6 mediante la prueba de Chi-cuadrada. La comparacion de los
vectores de impedancia se realizé con la T2 de Hotelling utilizando el programa
BIVAMEAN.
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Debido al muy bajo nimero de pacientes con estado nutricional normal, por
MIS, en ambos grupos (NDU, n =0, ISSSTE, n = 5), se agrup0 a los pacientes con
estado nutricional normal y desnutricion leve. Se utilizaron analisis logisticos y de
regresion de Cox para estimar los odds ratios (OR), los Hazard ratios (HR) y los
intervalos de confianza (IC) del 95% para desarrollar desnutricion, DEP,
sobrehidratacién, asi como el riesgo de hospitalizaciones y mortalidad ‘segun el
namero de sesiones de HD, ajustadas por factores de confusion. Para desnutricion
y DEP, el modelo 1 se ajust6 por edad, sexo, diabetes, tiempo en didlisis, diuresis y
dosis de dialisis (Kt / V). El modelo 2 se ajusté adicionalmente para las
concentraciones de urea y nitrdgeno ureico. Para sobrehidratacién, el modelo 1 se
ajustd por edad, sexo, diabetes y albumina sérica. El. modelo 2 adicionalmente se
ajusto por tiempo en dialisis, diuresis, dosis de dialisis e ingesta de liquidos. Para las
hospitalizaciones y la mortalidad, el modelo de riesgo proporcional 1 de Cox se ajusté
por edad, sexo, diabetes, tiempo en dialisis, diuresis y dosis de dialisis (Kt / V). El
modelo 2 de riesgo proporcional de Cox se ajustd adicionalmente por la presencia
de desnutricion, diagnosticado por MIS, DEP y Sobrehidratacion. Una p <0,05 se
consider6 estadisticamente significativo. Los datos se procesaron con el programa
SPSS v. 18 para Windows (SPSS Inc., Chicago, lllinois, EE. UU.).

1.3.8 Consideraciones éticas

Todas las mediciones se realizaron de acuerdo con las buenas practicas
clinicas y las recomendaciones de la Declaracion de Helsinki sobre estudios en
humanos. El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica del ISSSTE en Querétaro
(No. 022-2016) y por el Comité de Etica de la Unidad de Nefrologia y Diélisis. Todos
los pacientes dieron su consentimiento informado por escrito para participar en este

estudio.
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1.4 Resultados

Se estudiaron un total de 88 pacientes, 44 pertenecientes a la unidad de
hemodialisis NDU y 44 a la unidad de hemodialisis del ISSSTE. Las principales
causas de ERC en el grupo de dos sesiones semanales (NDU) fueron la hipoplasia
renal y nefropatia diabética, mientras que el grupo de tres sesiones semanales

(ISSSTE) fueron nefropatia diabética y nefroangioesclerosis hipertensiva (tabla 1).

No se encontraron diferencias en edad, sexo y tiempo en dialisis entre grupos.
La presion arterial media antes y después de la didlisis, asi como el nimero de
antihipertensivos utilizados, fueron menores en los grupos de tres sesiones
comparado con el de dos sesiones. La diuresis se conservo en algunos pacientes de
ambos grupos; sin embargo, la mediana fue mayor en el grupo de dos veces por
semana sin que se encontraron diferencias estadisticas. Las concentraciones de
glucosa, creatinina y acido urico fueron significativamente mayores, mientras que la
albumina sérica y el potasio fueron menores en los pacientes dializados 3 veces por
semana en comparacion con los pacientes dializados 2 veces por semana. El MIS y
la prevalencia de DEP fueron significativamente mayores en el grupo de HD dos
veces por semana. La prevalencia de desnutricibn moderada y severa en el grupo
NDU y ISSSTE por semana fue del 63,6% y 36,4% respectivamente. En el grupo que
recibio 2 sesiones, la desnutricibn moderada fue significativamente mayor que en el

grupo de tres veces por semana (Fig. 2).

La ingesta de calorias y proteinas (total y gramos por kilogramo) no fue
diferente entre los grupos (Tabla 2). El porcentaje de pacientes que cumplieron con
su ingesta de calorias, proteinas, carbohidratos y lipidos fue bajo en ambos grupos.
Un mayor porcentaje de pacientes en el grupo de tres sesiones semanales cumplié
con el requerimiento de liquidos en comparacion con el grupo de dos sesiones
(88,6% vs 54,5%, p <0,001), mientras que una mayor cantidad de pacientes en el
grupo de dos sesiones cumplioé con el requerimiento de sodio (43.2% vs 20.5%, p =
0.02) y de fésforo (86.4% vs 68.2%, p = 0.04).
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Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion

ISSSTE NDU p
3 sesiones / semana | 2 sesiones / semana
(n=44) (n=44)

Edad (afios)** 55.5+14.8 55+17.4 ns
Género

Femenino, n (%) 15 (34) 20 (45) ns
Masculino, n (%) 29 (66) 24 (55)

Parametros clinicos

Etiologia de la enfermedad renal (%)

Nefropatia diabética 46 28

Hipoplasia renal 7 49
Nefroangioesclerosis hipertensiva 23 4 ns
Enfermedad renal poliquistica 9 8

Otras 15 11

Antigliedad en didlisis (meses)* 18 (4 — 168) 18 (3 -120) ns
Medicamentos antihipertensivos (#)* 1(1-3) 1(1-5) 0.03
Diuresis (ml)* 112.5 (0-2000) 250 (0-2500) ns
Ultrafiltrado (L/sesién)** 23+1.1 25+1.3 ns
PAM predialisis (mmHg)** 93.9+12.1 110.4 +18.8 <0.001
PAM postdialisis (mmHg)** 92.7+145 109.9 +19.5 <0.001
PAS predialisis (mmHg)** 134.8 £ 20.6 161.8+21.1 < 0.0001
PAS postdialisis (mmHg)** 132.2 +20.7 161.5+27.0 < 0.0001
PAD predialisis (mmHg)** 73.4+10.5 84.7 +19.7 < 0.001
PAD postdialisis (mmHg)** 72.9+13.7 84.1+18.5 < 0.002
eKt/Vv* 1.15 (0.6 — 1.6) 1.18 (0.6 — 1.87) ns

Pardmetros bioguimicos
Glucosa (mg/dL)* 114.5 (88 — 389) 97.3 (53 — 419) < 0.005
Creatinina (mg/dL)* 11.4 (5-17.3) 8.8 (4.6 —17.3) 0.007
BUN (mg/dL)** 66.8 + 16.4 58.9 + 26.9 ns
Urea (mg/dL)* 144.9 (94.1 — 222.5) 135.5 (58.9 — 371) ns
Colesterol (mg/dL)** 139 + 34.6 144.8 £ 32.2 ns
Acido Urico (mg/dL)* 6.4 (4 —10.2) 5.5 (2.5 —8.8) 0.003
Sodio (mEg/L)* 137 (130 - 143) 137.9 (125 - 150) ns
Potasio (mEg/L)** 5.0+1.0 5.5+0.9 0.01
Fosforo (mg/dL)* 5.0 (2.1 - 8.5) 5.0(2-13.2) ns
Hemoglobina (g/dL)** 8.7+1.2 9.7+2.0 <0.01
Albumina (g/dL)* 3.8(2.5-5.9) 4.3(2.3-5) 0.003
Parametros antropométricos y nutricionales

Estatura (cm)** 164.2+75 160.1+9.5 0.03
Peso predialisis (kg)** 67.9+115 65.1+ 13.9 ns
Peso postdialisis (kg)* 65.8 (47.1 — 99.6) 60.7 (42 — 100) ns
IMC predialisis (kg/m‘)* 24.7 (18.9 — 37.7) 24.6 (17.4 —45.7) ns
IMC postdialisis (kg/m‘)* 23.5(18.4-237.1) 23.4 (16.6 —44.4) ns
MIS (puntuacién)* 5.5 (0 —23) 13 (3 - 26) <0.001
DEP, n (%) 19 (43.2) 28 (63.6) 0.04

*Mediana y rango intercuartilar, **Media and SD. PAM: presion arterial media, PAS: presion arterial sistdlica, PAD: presion
arterial diastdlica, eKt/V: Kt/V equilibrado, IMC: indice de masa corporal, MIS: malnutrition inflammation score, DEP: desgaste

energético proteico
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p = 0.006
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Normal /
Desnutricién leve

Desnutricion moderada Desnutricién severa
O ISSSTE 3 sesiones /semana M NDU 2 sesiones / semana

Figura 2. Comparacion de los grados de desnutricion entre los grupos de estudio de acuerdo al score MIS

Considerando toda la poblacién y segun la posicién del vector, la frecuencia
de sobrehidratacion (OH) fue del 84,1% y fue significativamente diferente entre los
grupos: 90,9% vs 77,3% (p <0,001) para el grupo de dos y tres veces por semana,
respectivamente. El porcentaje de peso seco fue significativamente mayor en el
grupo de tres sesiones en comparacion con el de dos sesiones (15,9% vs 2,3%, p
<0,001), y se encontré la misma frecuencia de deshidratacion (6,8%) en ambos

grupos.

Los vectores de ambos grupos se ubicaron en el lado inferior del cuadrante
inferior derecho de las elipses de tolerancia. En el periodo posterior a la didlisis, los
vectores se movieron hacia arriba, lo que indica la extraccion de liquido. Sin
embargo, el vector posdialisis medio de los dos grupos mostro que los pacientes
permanecian sobrehidratados a pesar del tratamiento de dialisis. En ambos periodos
pre y posdialisis, los vectores de los pacientes dializados dos veces por semana

estuvieron por debajo y a la derecha de las elipses respecto a los vectores del grupo
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con 3 sesiones por semana, lo que indica mayor desnutricién y sobrecarga hidrica

en el grupo con menos sesiones de didlisis (fig. 3).

Tabla 2. Parametros dietéticos de la poblacién

ISSSTE NDU
3 sesiones/ 2 sesiones / P/
semana (n=44) semana (n=44)

Ingesta total de energia (Kcal/dia)** 1318 + 213.4 1248.1 + 147.8 ns
Kilocaloria por kilogramo (Kcal/kg)** 20.6 £5.3 20.8+£5.0 ns
Pacientes que cubren su aporte calorico (%) 4.5 0 ns
Ingesta total de proteinas (g/dia)** 56.3+£17.5 51.5+10.7 ns
Proteinas por kilogramo (g/kg)** 0.89+0.34 0.86 + 0.27 ns
Pacientes que cubren ingesta de proteinas (%) 13.6 11.4 ns
Ingesta de carbohidratos (g/dia)** 206.1 + 46.7 179.6 £ 30 0.002
Pacientes que cubren ingesta de carbohidratos (%) 2.3 0 ns
Ingesta de lipidos (g/dia)* 27.5 (15-67) 36 (20-60) 0.002
Pacientes que cubren su ingesta de lipidos (%) 2.3 0 ns
Ingesta de liquidos (ml/dia)* 800 (250-3000) 1225 (500-2300) <0.001
Pacientes que cubren su ingesta de liquidos (%) 88.6 54.5 <0.001
Ingesta de fibra (g/dia)** 144+ 4.6 15.7+4.7 ns
Pacientes que cubren su ingesta de fibra (%) 0 0 ns
Ingesta de sodio (mg/dia)** 2685.4 + 1027.3 2277.9 £1030.2 ns
Pacientes que cubren su ingesta de sodio (%) 20.5 43.2 0.02
Ingesta de potasio (mg/dia)** 2367.3+779.1 2355.2 + 866.3 ns
Pacientes que cubren su ingesta de potasio (%) 61.4 61.4 ns
Ingesta de calcio (mg/dia)** 1075.3 £ 553.2 850.3 + 292.7 0.02
Pacientes que cubren su ingesta tacalcio (%) 4.5 0 ns
Ingesta de fosforo (mg/dia)** 769.6 = 306.6 690.3 £ 310.3 ns
Pacientes que cubren su ingesta de fésforo (%) 68.2 86.4 0.04

| Diferencia significativa p < 0.05. T-Student o chi-cuadrada * Mediana y rango intercuartilar, ** Media y SD

En cuanto a la sintomatologia intradialisis, encontramos menos episodios de
calambres, cefalea, nauseas, hipotension y pérdida de conciencia en el grupo de 3
sesiones semanales. No encontramos diferencias significativas en el edema clinico
entre los dos grupos a pesar de la OH mostrada en el grupo dializado dos veces por

semana (Tabla 3).
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Z(Xc) 4

NDU/2 sesiones por semana predialisis
NDU/*2 sesiones por semana postdialisis 3
------ ISSSTE/3sesiones por semana predialisis

- « |SSSTE/3sesiones porsemana postdialisis

—— 95% tolerance
—— 75% tolerance
50% tolerance

* NDU vs ISSSTE predialisis: p < 0.005
** NDU vs ISSSTE postdialisis: p < 0.0002

Figura 3. Patrones vectoriales de los grupos de estudio

Tabla 3. Frecuencia de signos y sintomas intradialiticos de la poblacion

ISSSTE NDU
3 sesiones / 2 sesiones / p*
semana (n=44) semana (n=44)

Pérdida de consciencia (%) 0 11.4 0.02
Calambres (%) 6.8 59.1 < 0.0001
Dolor de cabeza (%) 4.5 77.3 < 0.0001
Finalizacion de la didlisis 2.3 11.4 ns
debido a la sintomatologia (%)
Hipotension (%) 6.8 52.3 < 0.0001
Naseas (%) 4.5 63.6 < 0.0001
VVoémitos (%) 0 0 ns
Edema clinico (%) 59.1 50 ns

*Diferencia significativa p < 0.05 Chi-Cuadrada
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No se encontraron diferencias significativas en el namero medio de
complicaciones infecciosas entre los grupos (grupos tres veces por semana: 1 (O -
1) vs grupo dos veces por semana: 0 (0 - 1), p: 0,28) mientras que el numero medio
de hospitalizaciones fue significativamente mayor para el grupo de dos veces por
semana (grupo de dos veces por semana: 1 (1-2) frente al grupo de tres veces por
semana: 0 (0 - 1,75), p <0,005).

En relacion al ndamero de muertes, encontramos una mortalidad
significativamente menor en el grupo de tres veces por semana que en el grupo de
dos sesiones por semana (6,8% (n = 3) vs 27,2% (n = 12), p = 0,021

respectivamente).

El nimero de sesiones semanales de HD se asocio con la presencia de

desnutricion moderada y severa, DEP, OH, hospitalizacion y mortalidad (tabla 4).
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Tabla 4. Odds (OR) y hazard ratios (HR) para la desnutricién moderada + severa, desgaste
energético proteico, sobrehidratacién, hospitalizacion y mortalidad segun el nimero de
sesiones de hemodidlisis

3 sesiones 2 sesiones / semana
/semana
Anélisis de regression logistica
Desnutricion moderada + severa OR p
Modelo 1 Referencia 3.8(1.4-10.2) 0.007
Modelo 2 Referencia 3.7 (1.3-10.5) 0.01
Desgaste energético — proteico
Modelo 1 Referencia 25(1.0-62) 0.04
Modelo 2 Referencia 2.4(0.9-6.6) 0.05
Sobrehidratacion
Modelo 1 Referencia 4.1 (1.03-16.3) 0.04
Modelo 2 Referencia 4.5 (1.00 - 20.2) 0.05
Regresion de riesgo proporcional de Cox
Hospitalizaciones HR
Modelo 1 Referencia 7.6(24-23.8) < 0.0001
Modelo 2 Referencia 8.3(2.4-28.2) 0.001
Mortalidad
Modelo 1 Referencia 8.7 (2.2-34.0) 0.002
Modelo 2 Referencia 11.6 (2.4 -54.0) 0.002

Intervalos de confianza del 95% se muestran entre paréntesis. MIS: malnutrition inflammation score. Para la
desnutricion y-el desgaste energético- proteico, Modelo 1: ajustado para la edad, sexo, diabetes, tiempo en
dialisis, sintomas intradialiticos, diuresis y Kt/V. Modelo 2: modelo 1 mas urea y nitrégeno ureico. Para la
sobrehidratacion, modelo 1: ajustado por edad, sexo, diabetes y albimina sérica. Modelo 2: modelo 1 mas
tiempo en dialisis, Kt/V, diuresis e ingesta de liquidos. Para hospitalizaciones y mortalidad, modelo 1:
ajustado a edad, sexo, diabetes, tiempo en didlisis, sintomas intradialiticos, diuresis y Kt/\VV. Modelo 2: modelo 1
mas presencia de desnutricién diagnosticada por MIS, DEP y Sobrehidratacion.
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En el modelo 2, los pacientes con dos sesiones por semana mostraron el
aumento de probabilidad 3,7 veces (OR: 3,7, IC del 95%: 1,3-10,5, p =0,01) y 2,5
veces (OR: 2,4, IC del 95%: 0,9-6,6, p = 0,01) de desarrollar desnutricion moderada
o grave o DEP, respectivamente, en comparacion con los que recibieron tres
sesiones por semana. Los pacientes de los grupos de dos veces por semana tuvieron
un aumento de 4.5 veces (OR: 4.5, IC del 95%: 1.0-20.2, p <0.05) de desarrollar OH,
en comparacion con los del grupo de tres veces por semana, después de ajustar las
variables clave. Ademas, en el modelo mas ajustado, los pacientes del grupo de dos
veces por semana tenian un riesgo de hospitalizacién y muerte de 8,3 veces y 11,6
veces mayor, respectivamente, en comparaciéon con el grupo de tres veces por

semana, independientemente del estado nutricional.

1.5 Discusion

En el presente estudio, se encontrdé que los pacientes sometidos a dos y tres
sesiones de HD por semana tenian diferencias importantes en el estado nutricional
y en el estado de hidratacién. La prevalencia-de desnutricién y DEP encontrada en
el grupo de sesiones dos veces por semana fue mayor que en el grupo de tres
sesiones. La frecuencia de desnutricion en pacientes en HD se ha estimado en un
40-50% [16,17,38,39], que se acerca a la prevalencia encontrada en el grupo de tres
veces por semana (MIS: 36,4%) pero mucho menor que la encontrada en el grupo
de dos sesiones (MIS: 63,6%). Ademas, la prevalencia de DEP en la poblacién
general con HD es de alrededor del 23 al 38% [40,41], que es menor que la
encontrada en nuestros dos grupos de estudio. Es importante destacar que, hasta
donde se sabe, este es el primer estudio que compara la prevalencia de DEP en
esquemas-de hemodialisis dos y tres veces por semana. Solo existen dos estudios
[27,28] que comparan el estado nutricional de los pacientes con dos y tres sesiones
de HD por semana. No se encontraron diferencias significativas en los pardmetros
nutricionales entre grupos en ambos estudios. La poblacion de este estudio se
diferencia de la involucrada en estos dos estudios previos en cuanto a la
concentracion de albumina, que fue menor en nuestra poblacién, asi como en el
consumo de alimentos [27]. Otra diferencia es que en este estudio los pacientes

tenian una diuresis mas baja. Este hecho puede haber influido en su estado
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nutricional, ya que se ha informado que la funcién renal residual tiene un impacto

positivo en esta variable [28, 42].

La frecuencia de sintomas intradialisis, que podrian afectar el estado
nutricional, fue significativamente mayor en el grupo de dos sesiones, principalmente
la presencia de cefalea, nauseas, calambres e hipotension. Todo esto podria estar
asociado con la eliminacion rapida de agua y solutos observada en el esquema de
dos sesiones, lo que lleva a inestabilidad hemodinamica y trastornos electroliticos
[25, 43]. La tolerancia a la extraccidn de liquidos es menor a medida que empeora el
estado nutricional del paciente [44], lo que puede ser una de las razones de la mayor
frecuencia de sintomas intradialisis encontrados en el grupo de dos veces por

semana.

La ingesta calorica y proteica de la poblacion estudiada fue inferior a la
encontrada por Bovio [45] y Bossola [26], en las que la ingesta cal6rica alcanzé entre
24y 26 Kcal / kg / dia y la ingesta proteica fue de 0,9 g / kg / dia. Muy pocos de los
pacientes de la poblacién estudiada cumplian los requisitos cal6ricos y de
macronutrientes avalados por las guias KDOQI para pacientes en HD [32]. En
México gran parte del tratamiento (medicamentos, sesiones de HD, consultas
médicas, etc.) deben ser pagados por los pacientes, lo que puede afectar a la

economia familiar y por ende a la capacidad de consumir una dieta adecuada.

Los patrones de vectores de ambos grupos de estudio indican la presencia de
OH y desnutricién, lo que concuerda con lo citado en la literatura [44, 46, 47]. Sin
embargo, la frecuencia del 84% de OH en esta poblacion fue considerablemente mas
alta que la informada por Vega (23%) [48], Onofriescu (28%) [49] y Atilano-Carsi
(46,2%) [44]. Hubo diferencias significativas entre los grupos con respecto a la
posicion de los vectores posdialisis. El grupo de tres veces por semana mostré un
estado nutricional menos afectado, mientras que, en el grupo de dializado dos veces
por semana, el vector posdidlisis indicé OH y desnutricion. El peor estado nutricional
y de hidratacion de este grupo, pudo haber contribuido a mantener los niveles mas

altos de presion arterial observados entre los grupos y al uso de un mayor niamero
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de farmacos antihipertensivos, 1o que puede estar relacionado tanto con el exceso
de volumen extracelular, caracteristico de la sobrehidratacién, como con la pérdida
de presion oncética que se produce en la desnutricion y que condiciona el aumento

de volumen.

Se encontré que el nimero de sesiones semanales, independientemente de
los sintomas intradialisis, la funcion renal residual (FRR) y la dosis de dialisis, es un
factor de riesgo para desarrollar desnutricion moderada o severa, DEP y HO.

De manera similar a los hallazgos de mortalidad en la presente investigacion,
Obi [42] y Hwang et al [50] encontraron una mayor probabilidad de mortalidad en
pacientes con diuresis baja (<600 ml / dia) y un esquema de sesiones de HD de dos
veces por semana. Por el contrario, la tasa de mortalidad de los pacientes que
recibieron dos sesiones semanales no fueron masaltas que las que recibieron tres
sesiones por semana en los estudios realizados por Lin [27] y Yan et al [51]. Es
posible que la mortalidad no aumente en pacientes con dos sesiones por semana,
siempre gue se mantenga la funcion renal residual y la produccion de orina superior

a 500-600 ml / dia. Claramente, este no es el caso de nuestra poblacion.

1.6 Conclusiones

En paises de ingresos medios-bajos, como México, el alto costo de los
programas de HD representa un verdadero desafio para el sistema de salud. Por lo
tanto, se ha propuesto un programa de dos veces por semana [5] en pacientes que
inician HD para disminuir los costos, pero para ser elegibles, los pacientes deben
tener una funcion renal residual> 500 ml / dia y seguir una dieta alta en calorias y
controlada en proteinas [51]. Sin embargo, en el presente estudio, los pacientes que
recibieron dos sesiones semanales en lugar de tres no estaban iniciando HD, tenian
una diuresis <250 ml / dia y el tiempo de dialisis por sesién no se incremento, lo que
resulté en una alta prevalencia de desnutricion, DEP, OH, y un mayor riesgo de

hospitalizacion.
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CAPITULO 2.

Uso conjunto de vectores de impedancia para ajuste de peso seco y

suplementacion nutricional oral en pacientes sometidos a hemodialisis

2.1 Introduccién

La desnutricion energético- proteica (DEP) y la sobrehidratacion (OH) son dos
complicaciones que coexisten con frecuencia en pacientes con terapia de reemplazo
renal. Ambos, aumentan el riesgo de morbilidad y mortalidad, el nimero y los dias
de hospitalizacion y disminuyen la calidad de vida de los pacientes [1-4].

La DEP es un sindrome que se encuentra en.el 28 al 54% de los pacientes en
hemodialisis (HD) [5] y se caracteriza por pérdida de masa muscular y grasa,
disminucién de la capacidad funcional e inflamacion [6]. Las causas son
multifactoriales e implican la disminucion de la ingesta nutricional, trastornos

endocrinos, inflamacién y pérdida de nutrientes durante la dialisis [3].

En pacientes en HD, la ingesta dietética puede verse comprometida por
multiples factores, en estos casos, el uso de suplementacion nutricional oral (ONS)
a través de formula especializada rica en proteinas, restringida en electrolitos con
alta densidad cal6rica son una muy buena opcién para obtener la ingesta correcta
de calorias, asi como los requerimientos de proteinas y contribuir asi a prevenir el
DEP [7]..Sin embargo, en algunos paises, la disponibilidad de férmulas
especializadas, por su alto costo, es limitada, por lo que es comun utilizar férmulas
estandar, que también han demostrado ser utiles, siempre y cuando se realice un
estricto control del contenido mineral en la dieta [7,8]. La ONS se considera una
intervencion nutricional anabdlica eficaz asociada con concentraciones séricas mas
altas de albamina y prealbumina, peso, IMC y aumento de masa muscular,
disminucién de las hospitalizaciones y que ademas mejora de la calidad de vida en

estos pacientes [2, 9-11].
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El tratamiento de dialisis es un proceso catabdlico, por lo que la administracion
de complementos nutricionales, especificamente durante la HD, parece ser
ventajosa ya que implica un flujo constante de nutrientes en el momento de mayor
catabolismo, ademéas mejora la adherencia y satisfaccion del paciente al tratamiento
de didlisis [7, 12]. Asimismo, se ha comprobado que los efectos anabdlicos del ONS
contintan incluso después de finalizada la sesion de HD, en comparacion con otras

estrategias anabdlicas como la nutricion parenteral intradialitica [13].

La DEP puede contribuir al desarrollo de OH debido a alteraciones en la
presion oncatica y la fuga de agua al espacio extracelular [3, 14]. Aproximadamente
del 23 al 46% de los pacientes en hemodialisis tienen algun grado de OH [15-17].
Esto es relevante ya que el exceso de liquidos corporales se ha identificado como
un factor de riesgo independiente de mortalidad general y cardiovascular, asi como
de hospitalizaciones [1, 18]. Un estudio reciente identificé que la presentacion
simultdnea de DEP y OH aumenta el riesgo de mortalidad en un 96% [19]. La
evaluacion y correccion del estado de hidratacion no es sencilla y las herramientas
disponibles no siempre son fiables [20], sin embargo, en estudios previos se ha
utilizado con éxito el analisis de vectores de impedancia bioeléctricos (BIVA) para el
ajuste de la extraccion de fluidos durante la sesién de hemodidlisis y el logro del peso
seco [17, 21].

Debido a que la DEP y OH ocurren con frecuencia de manera simultanea y se

asocian con_desenlaces clinicos fatales, es crucial lograr un estado normal de

hidratacién y nutricion en este grupo de pacientes.
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2.2

Objetivos

Evaluar el efecto de la ONS combinada con el uso de vectores de impedancia
y una dieta personalizada sobre el estado nutricional, de hidratacion y la
calidad de vida en un grupo de pacientes en hemodialisis cronica.

Identificar el cambio en los signos y sintomas clinicos asociados a la
suplementacion oral y la disminucion de liquidos corporales.

Evaluar el cambio de composicién corporal y el estado de hidratacion de
pacientes sometidos a hemodialisis tras la obtencion del peso seco y la
suplementacion oral.

Evaluar el cambio en la presion arterial y numero-de medicamentos
antihipertensivos asociados a la disminucion de liquidos corporales.
Identificar si el estado nutricional tiene influencia sobre el logro de peso seco.
Evaluar si la suplementacion oral mejora la masa y la fuerza muscular.
Evaluar la calidad de vida de los pacientes sometidos a hemodialisis

Evaluar el estado nutricio, estado de hidratacion, nimero de hospitalizaciones
y mortalidad 12 meses después de finalizar la intervencion.

2.3 Material y métodos

2.3.1 Pacientes

Se incluyeron un total de 32 pacientes en HD cronica (53,9 + 14,2 afos),

hombres y mujeres, con tiempo en dialisis superior a 3 meses y tres sesiones de

hemodialisis. por semana. Se excluyeron los pacientes con amputaciones de

cualquier miembro, implantes metalicos, diagnostico de demencia o consumo actual

de suplementos nutricionales. Se eliminaron aquellos pacientes que no completaron

el estudio por trasplante renal, hospitalizacion, amputacion, cambio de terapia renal

sustitutiva (TRS) o fallecimiento. Los pacientes fueron reclutados entre enero y junio

de 2017 en los turnos de mafana, tarde y noche en la unidad de hemodialisis del

Instituto de Seguridad Social para Empleados del Estado (ISSSTE) en Querétaro,

México.
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Todas las mediciones se realizaron de acuerdo con las buenas practicas
clinicas y las recomendaciones de la Declaracion de Helsinki sobre estudios en
humanos. El protocolo fue registrado y aprobado por el Comité de Etica de la
Facultad de Ciencias Naturales de la Universidad Autonoma de Querétaro (No.
252FCN2016) y por el Comité de Etica del ISSSTE en Querétaro. Todos los
pacientes dieron su consentimiento informado por escrito para participar en este

estudio.

2.3.2. Disefio de estudio

Estudio clinico, longitudinal, aleatorizado y controlado. Los pacientes fueron
asignados aleatoriamente a uno de dos tratamientos: intervencion simultdnea de
ajuste de peso seco a través de BIVA, una dieta personalizada y 245 ml / d de
suplementacién nutricional oral (SUPLE), o ajuste de peso seco por BIVA y una dieta
personalizada (CONTROL). Ambos tratamientos se administraron durante 6 meses.
Los pacientes fueron asignados al azar mediante el programa Research Randomizer

(www.randomizer.orq). Al finalizar la intervencion los pacientes fueron seguidos por

1 afio para evaluar desenlaces clinicos como numero, dias de hospitalizacién y

mortalidad.

El suplemento se proporcioné cinco dias a la semana. Tres dias a la semana,
se administré el suplemento al inicio de la sesion de HD y se indico a los pacientes
qgue lo consumieran lentamente durante las siguientes 4 horas. Los dos dias
restantes, el suplemento se consumié en casa (entre comidas). El suplemento
nutricional consisti6 en una lata de férmula polimérica (Enterex DBT, Victus
Laboratories) y 5,6 g de un suplemento de proteina en polvo (Proteinex, Victus
Laboratories). La mezcla final proporcion6 260 kcal, 17 g de proteina, 9 g de lipidos,
27 g de carbohidratos, 211 mg de sodio, 250 mg de calcio, 292 mg de fésforo y 371
mg de potasio. Cuando el suplemento se proporcionaba durante la sesion de HD, la
mezcla fue preparada en el centro de mezcla enteral del hospital y se entrego al
paciente en un vaso de plastico con tapa y popote. Durante los 2 dias restantes, se
instruyo a los pacientes sobre la preparacion de la mezcla y se les entregaron dos

latas de suplemento y dos bolsas plasticas selladas con 5,6 gramos de proteina en
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polvo cada una. La adherencia a la ingesta de suplementos se determind registrando
el nUmero de porciones consumidas semanalmente. Para ello, al final de cada sesion
de HD, se recogieron los vasos de plastico para asegurar el consumo total del
suplemento y se pidi6 a los pacientes que devolvieran latas vacias y bolsas de

plastico al personal investigador.

Ambos grupos recibieron la intervencion para ajustar el peso seco con el fin
de alcanzar la normohidratacién. Aquellos sujetos con vectores posdialisis ubicados
dentro de las elipses del 50 o 75%, se consideraron en peso seco, por lo que no
requirieron ningun ajuste de extraccion de liquidos. Sin embargo, los sujetos con
vectores fuera de la elipse del 75% se consideraron sobrehidratados o deshidratados
con necesidad de ajuste en peso seco. En estos pacientes, si los vectores se
encontraban fuera de la elipse del 75% pero dentro del 95%, por encima o por debajo
del eje mayor, el peso seco establecido se ajustaba en 0,5 kg. Si los vectores caian

fuera de la elipse del 95%, el peso se ajustaba a 1,0 kg.

Los pacientes de ambos grupos también recibieron una dieta personalizada
de acuerdo con las recomendaciones de las guias KDOQI y las guias de buenas
practicas europeas en nutricion [22, 23]: 35 Kcal / peso corporal ideal / dia, 1,2 g de
proteina / peso corporal ideal / dia, Na <2000 mg / dia, potasio <2000 mg / diay P
<1000 mg / dia. Las dietas fueron planificadas y disefiadas por nutrilogos
capacitados y se entregaron a los pacientes al inicio del estudio. Para especificar el
tamafio de porcién adecuado, se utilizaron modelos de alimentos y fotografias de
utensilios. La-evaluacion de la ingesta de alimentos se realiz6 mensualmente
mediante un registro de alimentos de 3 dias con el fin de evaluar la adherencia a la

dieta.

2.3.3 Datos clinicos y determinaciones bioquimicas
Los datos como la edad, la etiologia de la enfermedad renal, tiempo en dialisis,
namero de farmacos antihipertensivos, comorbilidades, Kt / V equilibrado (eKt/ V) y

la diuresis se extrajeron de los expedientes clinicos de los pacientes al inicio del
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estudio. Los tratamientos de HD en todos los pacientes se realizaron con membranas
de polisulfona de alto flujo con una superficie de 1,5 a 1,9 m2 y un flujo sanguineo
de 300 a 420 ml / min.

Semanalmente se midid la presion arterial sistolica y diastolica, antes y
después de la sesion de hemodialisis por parte del equipo de enfermeria y se calculé

la presion arterial media (PAM).

Se extrajo muestra de sangre del acceso vascular de cada sujeto antes del
inicio de la sesion de HD, al inicio del estudio y posteriormente cada 6 meses hasta
finalizar el estudio. Se indic6 a los pacientes que no consumieran-alimentos al menos
8 h antes de la extraccion de la muestra de sangre. Todas las pruebas se realizaron
en el laboratorio clinico del hospital utilizando métodos certificados. Se determinaron
glucosa, urea, creatinina, sodio, potasio, calcio, fésforo y albumina en ayunas por
impedancia eléctrica y fluorescencia, transferrina por quimioluminiscencia y proteina

C reactiva de alta sensibilidad (hs-CRP) por aglutinacion en placa.

2.3.4 Antropometriay composiciéon corporal

Se midié antropometria y fuerza de presion de mano (FPM) de todos los
pacientes al inicio del estudio y posteriormente cada 6 meses, con la excepcién del
peso corporal (PC) que se midi6 antes y después de todas las sesiones de

hemodidlisis durante los 6 meses de intervencion.

La estatura, ancho del codo, circunferencia del brazo y pliegue cutaneo del
triceps (PCT) se midieron al final de la sesion de HD por triplicado por el mismo
nutricionista estandarizado en la sesion de hemodidlisis intermedia de cada semana
segun las directrices de la Sociedad Internacional para el Avance de la
Cineantropometria (ISAK) [24]. El peso corporal se midié con una balanza electronica
(SECA, modelo 877) y la estatura con un estadiometro (SECA, modelo 213). Se
utilizé un plicémetro Lange, una cinta antropométrica (SECA, modelo 201) y un
antropometro 6seo pequefio (Smartmet ASMP1) para medir el pliegue cutaneo del

triceps, la circunferencia del brazo y el ancho del codo, respectivamente. Se
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calcularon el indice de masa corporal (IMC) y la circunferencia muscular del brazo.
Las tablas de referencia de Frisancho [25, 26] fueron consideradas para valores

antropométricos normales.

La FPM se midi6é con un dinamdémetro TAKEI (modelo SMEDLEY IIl T-19D)
del lado contrario al acceso vascular después de la sesion de HD en posicion de pie
con los brazos colgando a los lados. ElI dinamOmetro se ajustd para adaptarse
comodamente a la mano del paciente. Se instruy6 a los sujetos para que presionaran
el dinamometro con su fuerza maxima durante 2 segundos, tres veces consecutivas,
con un periodo de descanso de 1 minuto entre mediciones y se registro el valor mas
alto. Se consider6 una FPM deficiente en los masculos de la mano y el antebrazo
con valores <20 kg y <30 kg para mujeres y hombres, respectivamente [27].

2.3.5 Evaluacién de laingesta alimentaria

La ingesta alimentaria se midi6 mensualmente, desde antes de iniciar el
protocolo de investigacion hasta el sexto mes de la intervencion y posteriormente
cada 6 meses hasta finalizar la investigacion con la finalidad de determinar la
adherencia al apego de la dieta. Se pidi6 a los pacientes que registraran todos los
alimentos consumidos durante tres dias en la misma semana (un dia de dialisis, un
dia sin dialisis y un dia de fin de semana). La informacion proporcionada por el
paciente fue revisada por-un nutridlogo capacitado. Se analizaron los registros de
alimentos de tres dias utilizando un programa de software de nutrientes (NutriKcal®
VO). Se considerd buena adherencia a la dieta si el consumo real de calorias y
proteinas del paciente era superior al 90% de la ingesta recomendada.

2.3.6 Evaluacién de sintomas gastrointestinales

Para evaluar la presencia y la gravedad de los sintomas gastrointestinales (Gl)
relacionados con la suplementacion, los pacientes fueron evaluados mensualmente
con el cuestionario de sintomas Gl autoadministrado (GSQ) [28]. EI GSQ incluye 8
elementos: anorexia, nauseas, vomitos, ardor de estébmago, edema, dolor
abdominal, estrefiimiento y diarrea. Cada sintoma se califica entre 1 y 5 puntos, y
cuanto mayor es la puntuacion, mas graves son los sintomas.
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2.3.7 Evaluacion del estado nutricional

El estado nutricional se evalué mediante el “Malnutrition Inflamation Score”
(MIS) y el indice de Bilbrey [29]. Los parametros considerados por el MIS son:
pérdida de peso seco, ingesta dietética, sintomas gastrointestinales, deterioro
funcional relacionado con la nutricion, numero de afios en dialisis, pérdida de
depositos de grasa y masa magra, IMC, concentracion de albimina y transferrina.
Segun la puntuacion total obtenida, se consideraron los siguientes diagnosticos:
estado nutricional normal (0 puntos), desnutricion leve (1-9 puntos), desnutricion
moderada (10-19 puntos) y desnutricion severa (> 20 puntos). El Bilbrey incluye
parametros antropométricos, bioquimicos y clinicos, a saber: proporcion peso/talla,
pliegue cutaneo tricipital, circunferencia de brazo y circunferencia muscular de brazo,
asi como albumina sérica, transferrina sérica,. cuenta total de linfocitos y la
clasificacion de la evaluacion global subjetiva. A cada parametro se le asigné un
puntaje de acuerdo al grado de déficit del valor ideal, pudiendo tener cuatro
categorias finales: estado de nutricibn normal, desnutricion leve, desnutricién
moderada y desnutricion grave. El indice fue modificado con el fin de excluir la
transferrina, ya que su determinacidn es infrecuente en los examenes bioquimicos

de rutina.

2.3.8 Impedancia bioeléctrica y andlisis de vectores

La impedancia bioeléctrica (BIA) se midi6 semanalmente durante el periodo
de intervencién (6 meses), inmediatamente antes del inicio de la sesién de HD de
mitad de semana y 10 minutos después de finalizada, por el mismo personal
capacitado. Se pidio a los pacientes que ayunaran durante la noche o durante al
menos 4 horas, que no hicieran ejercicio intenso ni consumieran bebidas alcohdlicas
24 horas antes de la medicion. Ademas, no se evalud a las mujeres que menstruaban
hasta que termino el periodo menstrual. Al término de la intervencion se midio
nuevamente BIA cada 6 meses sin ajuste de peso seco hasta finalizar la

investigacion.
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El BIA se midi6 con un equipo de mono frecuencia (50 kHz) (RJL System
Quantum II), de acuerdo con los criterios establecidos por el National Institute of

Health Technology Assessment Conference Statement [30].

Para evaluar el estado de hidratacion y nutricién de los pacientes se utilizo el
analisis de vector de impedancia bioeléctrica (BIVA). Los valores individuales de
Resistencia (R) y reactancia (Xc) obtenidos del analizador de impedancia bioeléctrica
(BIA) se estandarizaron por la altura de cada paciente (R / H, Xc / H) y luego se
graficaron sobre las elipses de referencia de la poblacion mexicana [31] utilizando el
software BIVA 2002 (archivo de tolerancia BIVA ). Para la interpretacion de los
vectores de impedancia, se considero la deshidratacién cuando el vector estaba en
la parte superior y la sobrehidratacion en la parte inferior,,ambos fuera de las elipses
del 75%. En los cuadrantes derechos fuera de la elipse del 75% se consider6 el
deplecién o desnutricion tisular y en los cuadrantes izquierdos, exceso de tejido
corporal (obesidad o aumento de masa muscular y grasa). Se consider6é que los
vectores ubicados dentro de las elipses de 50 y 75% tenian un estado nutricional

normal y estaban en peso seco [32].

Para reportar los resultados por grupos de estudio, se siguié la metodologia
propuesta por Piccoli, [33] en la cual los valores individuales de R y Xc fueron
transformados a puntaje Z (Z (R) y Z (Xc)) basado en los intervalos de referencia
para la poblacion mexicana [31], lo que permitié definir un conjunto de elipses de
tolerancia independientes del sexo. Los vectores de grupo se representaron
graficamente como la media y los intervalos de confianza del 95% en la puntuacién
Z.
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2.3.9 Evaluacion de la calidad de vida

La calidad de vida (QOL) se evaluo antes de la sesion de HD, al inicio y al final
de la intervencion, utilizando el Kidney Disease Quality of Life-Short Form (KDQOL-
SF) version 1.3 [34]. El instrumento tiene una seccion genérica y una especifica. La
seccion genérica tiene 12 items relacionados con el estado de salud, las actividades
diarias y los problemas emocionales. El apartado especifico incluye 24 items
relacionados con la enfermedad renal, sintomatologia y efectos de la enfermedad
renal en la vida diaria. El cuestionario fue completado por los participantes. Los
pacientes que tenian dificultades para leer o comprender el cuestionario fueron
asistidos por el personal del estudio. Las respuestas se puntuaron de 0 a 100 puntos,
<50 puntos significaban mala calidad de vida. Cuanto mayor sea la puntuacién (> 50
puntos), mejor calidad de vida.

2.3.10 Analisis estadistico

Se utiliz6 Shapiro-Wilk para probar la distribucion de las variables. Los datos
se expresaron como medias y desviaciones estandar (DE) para las variables
paramétricas y como medianas y rangos intercuartilicos para las variables no
paramétricas. Las variables categoéricas se expresaron como porcentajes. Las
caracteristicas basales entre los grupos se compararon con la prueba de la t de
Student independiente o la prueba de Mann Whitney y chi-cuadrado, segun fuera
apropiado. Se utilizé6 una prueba t de Student pareada para comparar los cambios
dentro de los grupos de tratamiento entre las mediciones iniciales y finales. Los
cambios de todas las variables de resultado entre los grupos de tratamiento se
realizaron con-un analisis de covarianza ajustado por peso corporal, edad, sexo,
estado de-diabetes, Kt / V, tiempo en dialisis y valor inicial. ElI tamafio del efecto
estandarizado para cada medida de resultado se calcul6 con la prueba D de Cohen.
Se utilizé un ANOVA de medidas repetidas para comparar el consumo de calorias y
proteinas y la adherencia a la dieta a lo largo del tiempo. La comparacion de los
vectores de impedancia se realizé con la T2 de Hotelling. Se utilizo la prueba Kaplan-
Meier para estimar la probabilidad de supervivencia de los pacientes a un afio de la
intervencién. El analisis de mortalidad se realizé mediante la regresion de Cox. Se

realizd el andlisis de varianza (ANOVA), para comparar los cambios en la
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composicion corporal de acuerdo al diagnéstico nutricional. En todos los casos se
considero significativa una p < 0.05. Los datos fueron procesados con el programa
SPSS version 16 (SPSS Inc., Chicago, lllinois, USA).

2.4 Resultados

Se estudiaron un total de 40 pacientes pertenecientes a la unidad de
hemodidlisis del ISSSTE en el Estado de Querétaro, de los cuales un paciente fue
eliminado por no cumplir con los criterios de inclusion al tener un implante metalico
incrustado en el cuerpo, de tal forma que se aleatorizaron 39 pacientes de los cuales
20 fueron asignados al grupo suplementado y 19 al grupo control. La figura 2.1
muestra las pérdidas de pacientes a lo largo de la investigacion, donde podemos
observar que el mayor numero de casos perdidos fue por fallecimiento. Las causas
mas frecuentes de mortalidad son las enfermedades cardiovasculares (ECV) e

infecciones y su supervivencia a cinco afos es del 56% [35].

Unidad de HD ISSSTE
n=40

No reunid criterios de inclusion
n=1 —

Px con implante metalico

Aleatorizacién
n=39

[ ]
Grupo Suplementado Grupo Control

n=20 n=19

2 Defunciones 3 Defunciones

1 Migracién 7] 1 Trasplantade

Incluidos en el andlisis “Intencion a tratar” n= 20 Incluidos en el analisis “Intencion a tratar” n= 19
Completaron la intervencién n=17 Completaron la intervencion n= 15

1 Defuncién I 4 Defunciones

Completaron el seguimiento a 1 afio

n=16 n=11

| Completaron el seguimiento a 1 afio

Figura 2.1. Diagrama de flujo de pacientes del estudio de

suplementacion y peso seco en hemodialisis
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Las principales causas de ERCA en la poblacion se muestran en la Figura 2.2
siendo la nefropatia diabética y la nefroangioesclerosis hipertensiva las primordiales

para ambos grupos de estudio.
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11%

Nefropatia poliquistica F 10%
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Nefroangioesclerosis hipertensiva

63%

Nefropatia diabetica | /%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Figura 2.2. Etiologia de la ERC

Al iniciar el estudio no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en las variables clinicas, bioquimicas, dietéticas, antropométricas,
sintomas gastrointestinales, fluidos corporales y calidad de vida, con excepcién del
item sintomas relacionados a la Enfermedad renal, el cual fue significativamente mas

bajo para el grupo control (p 0.010).

Enlo que respecta al indice de Charlson se puede observar como la medicion
basal muestra una comorbilidad alta para el grupo control y una comorbilidad
moderada para el grupo suplementado, sin embargo, estas diferencias no muestran

significancia estadistica.

Se observa al iniciar el estudio que la evaluacion de la fuerza muscular por

medio de la dinamometria de mano, mostro una alta prevalencia de fuerza
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disminuida en ambos grupos sin diferencia estadisticamente significativa entre ellos

como puede apreciarse en la tabla 2.1.

Tabla 2.1. Caracteristicas generales de los grupos de estudio
Grupo Suple Grupo Control

Pardmetros h=20 =19 pr*

Edad (afios) 58.2+17.7 545+109 0.448
Sexo (F/M) 5/15 4/15 0.770
Tiempo en hemodiélisis (meses) 19 (3,132) 14 (3,51) 0.223
Nimero antihipertensivos 130204 1.4+05 0.659
Diuresis (L) 08005 0.70+04 0.780
TAM pre didlisis (mmHg) 115.0+14.1 118.1+15.2 0.508
TAM pos dialisis (mmHg) 107.0+9.8 1049+11.8 0.472
Peso pre dialisis (kg) 65.2%10.0 71.4+13.7 0.122
Peso pos dialisis (kg) 63.6+10.2 69.0+13.3 0.171
IMC pre dialisis (kg/m2) 243026 26.8+49 0.061
IMC pos dialisis (kg/m2) 2370+ 2.7 259+49 0.095
Dinamometria (kg) 19.7+6.9 200+ 7.2 0.904
MIS (puntaje total) 9.1+32 102+46 0416
Bilbrey (puntaje total) 26.712.38 270 £3.7 0.768
indice de Charlson (puntaje total) 48+21 6.0+£23 0.119

Se muestra la media * desviacion estandar; Evaluacion de la normalidad por Shapiro-Wilk. ¥*Significancia estadistica menor a 0.05 por prueba de t-
student/Wilcoxon. F: femenino. M: masculino; TAM: tension arterial media; IMC: indice de masa corporal

Al iniciar el estudio, los resultados de los analisis bioquimicos no mostraron
diferencias estadisticamente significativas entre los grupos (ver tabla 2.2) y se
observan concentraciones disminuidas de albumina (<4mg/dl) relacionadas a la

desnutricién presente en los pacientes de los grupos de estudio.

Tabla 2.2. Analisis bioquimicos basales de los grupos de estudio

Grupo Suple Grupo Control

Pardmetros n=20 n=19 pr*
Creatinina (mg/dl) 10.7+3.2 111433 0.699
BUN (mg/dl) 68.1+19.3 7124212 0.631
Sodio (mg/dl) 139.6+3.1 139.6+3.3 0.974
Potasio (mg/dl) 51+06 48+1.0 0.292
Fosforo (mg/dl) 52%23 55%15 0.668
Calcio (mg/dl) 82106 7.9+0.7 0.189
Albtimina (g/dl) 34+03 3.1+05 0.051
KTV 1.0+£0.2 09+0.2 0.267
PCR (mg/L) 1.4(0,15) 2.8(0,14.3) 0.096

Se muestra la media * desviacién estandar; Se muestra mediana y rango; Evaluacion de la normalidad por Shapiro-Wilk.
**Significancia estadistica menor a 0.05 por prueba de t-student. BUN: nitrégeno de urea. KTV: Marcador de dosis de dialisis; PCR:
Proteina C reactiva
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En la figura 2.3 y 2.4 se observa que al iniciar el estudio no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre los grados de desnutricion por grupo

de estudio con el indice MIS e indice Bilbrey respectivamente.

La clasificacion del estado de nutricion por MIS (figura 2.3) indicaba que la
desnutricion leve mostraba la prevalencia mas alta para ambos grupos de estudio
(50% y 53% respectivamente), seguida de la desnutricibn moderada con 53% para
el grupo suplementado y 42% para el grupo control y solo el 5% del grupo control
presentaba desnutricion grave, todo esto sin mostrar diferencias estadisticamente

significativas entre grupos (p 0.550).

60% p 0.550

50%
40%
30%
20%

10%
0% 0%
am—

0%
Normal DN leve DN moderada DN grave

M Suplementado @ Control

Figura 2.3. Clasificacion del estado de nutricién por MIS
Significancia estadistica p< 0.05 por chi 2

La clasificacion del estado de nutricién por el indice nutricional de Bilbrey
(figura 2.4) indicaba que la desnutricion leve y moderada mantenian la prevalencia
mas-alta para el grupo suplementado con un 35%, seguida de la desnutricion grave
con un 30%, mientras que en el grupo control prevalecia la desnutricibn moderada
con un 47% seguida de la desnutricién leve (26%) y grave con un 21% , todo esto

sin mostrar diferencias estadisticamente significativas entre grupos (p 0.580).
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Figura 2.4 Clasificacion del estado de nutricién por Bilbrey
Significancia estadistica p<'0.05 por chi 2

La evaluacion de la calidad de vida al iniciar el estudio se muestra en la tabla
2.3, en donde se observa que el grupo control mantenia una peor calidad de vida en
los componentes: salud mental, salud fisica, carga de la enfermedad renal y efectos
de la enfermedad renal, sin encontrar diferencias estadisticamente significativas
entre los grupos; el componente sintomas relacionados con la enfermedad renal

mostro ser significativamente mas alto para el grupo control (p<0.05).

Tabla 2.3. Calidad de vida basal KDQOL- sf 36

Grupo Suple Grupo Control prs
h=20 n=19

Sintomas relacionados con la ER
Basal 66.67 + 19.96 50.78 + 18.48 0.010
Efectos dela ER
Basal 43 (21,90) 40 (3,87) 0.297
Carga dela ER
Basal 27.52+21.50 15.48 £ 15.64 0.053
Salud fisica
Basal 35.11+10.76 29.80 *6.60 0.077
Salud mental
Basal 44,101 11.05 39.1+10.29 0.153

Se muestra la media t desviacién estédndar; Evaluacién de la normalidad por Shapiro-Wilk. **Significancia estadistica menor a 0.05 por
prueba de t-student / Wilcoxon. ER: Enfermedad Renal
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Con relacion a la valoracion de los sintomas gastrointestinales (tabla 2.4),
las alteraciones con mayor prevalencia para ambos grupos al iniciar el estudio fueron
diarrea, constipacion, pérdida de apetito y nausea, todas sin mostrar diferencia
significativa entre grupos.

Tabla 2.4. Sintomas gastrointestinales basales de los grupos de estudio

Grupo Suple Grupo Control

P**
n=20 n=19
Puntaje total 98+15 9.7+16 0.855
Malestar o dolor abdominal (puntos) 1.2%+0.5 1.4+0.7 0.396
Inflamacion / Distencién abdominal (puntos) 1.1+0.2 1.3+0.6 0.137
Pirosis (puntos) 1.1+0.2 1.1+0.2 0.971
Nausea (puntos) 1.3+05 1.3+04 0.659
Vomito (puntos) 1.0+ 0.0 11+0.2 0.163
Constipacién (puntos) 1.3%0.5 12104 0.302
Diarrea (puntos) 1.6+1.0 1.3+0.7 0.648
Pérdida de apetito (puntos) 1.3+0.7 1.1+0.3 0.244

Evaluacion de la normalidad por Shapiro-Wilk.. **Significancia estadistica menor a 0.05 por prueba de t-student

Al finalizar los seis meses de intervencién, podemos observar en la tabla 2.5
como para ambos grupos de estudio se encontrd diferencias estadisticamente
significativas entre grupos en la variable correspondiente al indice de Bilbrey,
mejorando el puntaje para el grupo suplementado y disminuyendo el puntaje para el
grupo control, asi mismo al ajustar esta variable por peso, edad, genero, diabetes,
KTV, tiempo de dialisis'y la variable inicial del indice de Bilbrey, el cambio ajustado
permanece significativo (p 0.001). Estos resultados no se expresaron en el MIS ya
gue tanto el cambio sin ajustar como el cambio ajustado no mostraron diferencias
significativas entre los grupos, sin embargo, al aplicar la d de Cohen, observamos
como se obtiene un buen efecto en esta variable, por lo que el tamafio de muestra
no resulto ser lo suficientemente grande para lograr diferencias significativas entre

los grupos.
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Las deltas de cambio en las variables de peso, IMC y CMB (tabla 2.5) no
mostraron diferencias estadisticamente significativas entre grupos y la d de Cohen
muestra un moderado efecto por lo que el tamafo de muestra no es el causante de

este resultado.

La delta de cambio ajustada en la variable kg de la fuerza de presion de mano
medida a través de la dinamometria mostro un incremento para ‘el grupo
suplementado y una disminucion para el grupo control (tabla 2.5); recordemos que
la dinamometria presenta alta sensibilidad y especificidad en la deteccién precoz de
variaciones en el estado nutricional, por lo que el grupo suplementado mejora el

estado nutricio a los seis meses de recibir suplementacion nutricional.

Con respecto a la variable reactancia. no se observaron diferencias
estadisticamente significativas en los grupos de estudio (tabla 2.5), sin embargo, las
deltas de cambio de cada grupo mostraron diferencias significativas al finalizar los
seis meses de suplementacién indicando mejoria en el estado nutricio del grupo

suplementado y deterioro para el grupo control.

Los datos mostraron una mediana del AF final de 6.2° (4.4 -8.1) para el grupo
suplementado y 4.9° (4.3-6.3) para el grupo Control (tabla 2.5), mostrando que el AF
del grupo control se encontraba por debajo del rango para la disminucion del riesgo
de mortalidad, ademas es importante mencionar que la delta de cambio ajustada
para el grupo suplementado se increment6 1.5° (1.2 -1.8) reflejado disminucion de
mortalidad.
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Tabla 2.5. Efecto de la suplementacion sobre el estado de nutricidn, inflamacion e hidratacion

Grupo Suple Grupo Control
=17 =15 p D de Cohen

Bilbrey (puntos)
Basal 26.7(23,31) 26.5(22,-34)
Final 24.6(22,28) 28.0(23,37)
Cambio sin ajustar -2.10(-7,3)* 1.50(-3,6)* 0.001
Cambio Ajustado ¢ -1.9(-3.1,-0.83) 1.3(0.15,2.6) 0.001 1.37
MIS (puntos)
Basal 9(4,14) 9.9 (5, 19)
Final 6(2,18) 10(1, 21)
Cambio sin ajustar -2.9(-11,5)" 0.13(-4,7) 0.060
Cambio Ajustado ¢ -29(-5.2,-0.7) 0.168(-2.2,2.5) 0.060 0.98
Peso (kg)
Basal 62.7 (49,76.7) 68.4 (53,102.3)
Final 61.7(44.7,77.2) 66.7 (50, 100)
Cambio sin ajustar -0.98(-10.2,7.8) -1.6(-5,2.3)* 0.010
Cambio Ajustado ¢ -1.0(-2.9,0.84) -15(-3.6,0.46) 0.720 0.42
IMC (kg/m2)
Basal 23.8(19.6,27.8) 25.3(18.7,37.8)
Final 23.3(19.1,27.4) 24.7 (17.3,36.9)
Cambio sin ajustar -0.48(-4.4,2.9) -0.61(-1.8,0.8)* 0.726
Cambio Ajustado ¢ -0.48(-1.1,0.19) -0.60(-13,0.12) 0.812 0.43
CMB (mm?2)
Basal 229.7 (191.7,290) 237.8(185.9,274.3)
Final 231.7 (185.8,318) 228.2(172.9,259.3)
Cambio sin ajustar 6.01(-24.4,89.4) -9.6 (-46.8, 46.9) 0.110
Cambio Ajustado 0 2.66(-10.5,15.9) -6.03 (-19.7,7.6) 0.317 0.12
Dinamometria (kg)
Basal 20.2 (10.6, 30.9) 20.3(8.6,39.1)
Final 22.8(10.4,40.1) 18.7 (4.8, 31)
Cambio sin ajustar 2.6(-4.2,9.5) -1.6(-9.9,4)) 0.0008
Cambio Ajustado ¢ 222(0.34,4.1) -12(-3.1,07) 0.0180 0.51
Resistencia (Ohm)
Basal 559.2 (393, 760) 553.6 (404, 773)
Final 554.2 (493, 610) 692.5 (618, 782)
Cambio sin ajustar -5.0(-48.6,38.6)* 138.9(92.4,185.4)* 0.000
Cambio Ajustado ¢ -26(-21.3,16.0) 136 (116.2,156.2) 0.000 3.29
Reactancia (Ohm)
Basal 45.4(31,55) 44.2(30,82)
Final 60.5 (40, 72) 60.1 (52, 68)
Cambio sin ajustar 15.1(9.7,20.4)* 15.8(10.1,21.5)* 0.940
Cambio Ajustado ¢ 15.4(1.09,2.0) 15.5(-0.1,0.79) 0.840 0.12
Angulo de Fase (°)
Basal 4.76(3.9,7.1) 4.6(3,7.3)
Final 6.2(4.4,8.1) 4.9(4.3,6.3)
Cambio sin ajustar 1.5(09,2.1)* 0.3(-03,09) 0.012
Cambio Ajustado ¢ 15(1.2,1.8) 0.3(-0.02,0.6) 0.000 1.9
PCR (mg/L)
Basal 1.48(0.0, 15) 2.8(0.00, 14.3)
Final 1.3(0.10,9.8) 2.1(0.10,11.1)
Cambio sin ajustar -0.10(-2.1,1.91) 0.15(-1.9,2.3) 0.856
Cambio Ajustado 0 -0.21(-1.6,1.2) 027(12,18) 0.652 027

0 Analisis de varianza ajustado por peso, edad, genero, diabetes, KT/V, tiempo en didlisis y valor inicial.

* Cambio significativoentre el inicio y el pos tratamiento con prueba t pareada p<0.05

Los pacientes del grupo suplementado mostraron un mejor estado nutricional
al disminuir la intensidad de la desnutricion y por consiguiente el puntaje de las
herramientas utilizadas para evaluar el estado nutricio (MIS y Bilbrey) pasando de
desnutricibn moderada a desnutricion leve al 43.8% de los pacientes con la
puntuacion del MIS (figura 2.5) y del 31.3% de los pacientes ubicados en desnutricion

grave al iniciar el estudio a desnutricion leve al finalizar la intervencion con la

109



suplementaciéon con la herramienta Bilbrey (figura 2.6), no asi, el grupo control el
cual disminuye el porcentaje de los estadios mas tempranos de desnutricion para
incrementarse en estadios de moderada a grave con ambas herramientas, reflejado
por tanto valores menores de Xc, &ngulo de fase, masa celular y albumina sérica, lo

que sefiala nuevamente la relacion estrecha entre el estado de hidratacion y

nutricion.
60 60
43.8 P 0.004 P 0.010
40 40 375

20 133

% de cambio
o

% de cambio
0
(Z]
|
[

-20 -20 -13.4
26.6
-40 -40 313
-43.7
-60 <60
-80 -80
W Suplementado @ Control B Suplementado @ Control
Figura 2.5. Cambio en la clasificacion del estado de Figura 2.6. Cambio en la clasificacion del estado de
nutricion tras la suplementacion por MIS nutricion tras la suplementacién por Bilbrey
Significancia estadistica p< 0.05 por chi ? Significancia estadistica p< 0.05 por chi?

La técnica mas practica para evaluar el estado funcional es la fuerza de
presién de mano, la figura 2.7 muestra como el 16% de los pacientes pertenecientes
al grupo suplementado mejoran la fuerza de presiébn de mano después de recibir
suplementaciéon durante seis meses, de tal forma que el 37.5% del grupo
suplementado presenta una fuerza adecuada medida por dinamometria mientras

qgue en el grupo control unicamente el 5.5% de los pacientes muestran una fuerza

adecuada de presion de mano.
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Figura 2.7. Fuerza de presion de mano adecuada e inadecuada basal y final entre grupos
Significancia estadistica p< 0.05 por chi 2

Tanto el grupo control como el grupo suplementado disminuyeron
significativamente la presion arterial y el nimero de antihipertensivos intragrupo al
finalizar el estudio en comparacién con los valores iniciales de cada uno, sin
embargo, los cambios no fueron significativamente diferentes entre grupos después

de 6 meses de intervencién. El kt/v no mostro diferencias significativas al finalizar la
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intervencion (tabla 2.6).

Fuerza Adecuada Fuerzadisminuida

Final

B Suplementado

B Control

Tabla 2.6. Parametros clinicos de los grupos de estudio

Grupo Suple

Grupo Control

p** D de Cohen
n=17 n=15

TAM pre didlisis (mmHg) 0.404
Basal 114.1+14.1 118.1+15.2 o6
Final 100.2£10.8 1022106 0979 018
A de cambio -13.48+13.8* -13.62 +14.8% . :
TAM post didlisis (mmHg) 0.613
Basal 107.1%135 104.9+11.8 0333
Final 94,50+ 831 98.03+7.77 0-186 0.43
A de cambio -12.06 + 12.06* 5.87% 13.41 : ’
Antihipertensivos (#) 0.748
Basal 1.36+0.49 1.42£0.50 :

7 0.947
Final 1.12+0.34 1.13£0.35 0.845 012
A de cambio -0.2+0.43* -0.2 £ 0.45* ) :
KT/V

1.01+0.23 09310.21 0277

Basal 0.107
Final 1.07£0.17 0.96£0.19 0564 06
A de cambio 0.05+0.21 0.0040.19 : :

Se muestra |la media + desviacion estandar; Evaluacion de la normalidad por Shapiro-Wilk *Significancia estadistica menor a 0.05 por prueba de t-
student pareada /U de Mann Whitney. ** Significancia estadistica <0.05 por t de student/Wilcoxon basal vs final.
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El estudio mostro significancia estadistica en el valor de creatinina, el cual, al
finalizar los 6 meses de intervencion, disminuyo 2.0 + 4.4mg/dl para el grupo control
y se incrementé 0.10 + 2.1 mg/dl para el grupo suplementado, sin embargo, las
concentraciones de albumina, electrolitos séricos y PCR no mostraron significancia
estadistica (tabla 2.7).

Tabla 2.7. Comparacién de las diferencias basales y finales de los andlisis bioquimicos de los grupos de estudio

Grupo Suple Grupo Control

=17 =15 p* D de Cohen
Creatinina (mg/dl)
Basal 10.8+3.2 11.1+3.3 0.822
Einal 11.4+2.7 11.5+4.1 0.903
A de cambio 0.10£2.1 20144 0.078 0.04
BUN (mg/dl)
Basal 67.6+19.7 71.2+21.2 0.589
Final 42.3+20.1 50.7+£32.7 0.390
A de cambio -28.0£294* -24.1£21.7* 0.677 0.311
Albumina (mg/dl)
Basal 34103 3.1+0.5 0.049
Final 34104 3.2x04 0.141
A de cambio 00£03 -0.0+06 0.945 0.54
PCR (mg/dl)
Basal 1.48(0,15) 2.8 (0,14.3) 0.103
Final 1.3(0.1,9.8) 2.1(0.1,11.1) 0.071
A de cambio 0.0(-14.8,9.4) -0.1(-8.0,7.5) 0.921 0.27
Sodio (mg/dl)
Basal 139.2+3.2 139.6+3.3 0.922
Final 136.0+£2.7 1356+2.5 0.690
A de cambio 390£3.0* 320553 0.037 0.14
Potasio (mg/dl)
Basal 51106 48+1.0 0.034
Final 5.6+07 5.0+0.7 0.051
A de cambio 0.4 £0.7* 0.0£0.7 0.125 0.73
Fosforo (mg/dl)
Basal 54+23 55+15 0.811
Final 58+23 54+24 0586
A de cambio 0.09+15 1231 0.102 0.2

Se muestra la media + desviacién estandar; Evaluacion de la normalidad por Shapiro-Wilk.*Significancia estadistica menor a 0.05 por prueba de t-
student / U de Mann Whitney. ** Significancia estadistica <0.05 por t de student pareada / Wilcoxon basal vs final

El'aumento de los componentes de calidad de vida fue significativamente
mayor en el grupo suplementado en comparacién con el grupo control, con la
excepcion del componente mental en el que no se encontraron diferencias (tabla
2.8).
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Tabla 2.8. Calidad de vida KDOQOL- sf 36

Grupo Suple

Grupo Control

n=17 n=15 px* D de Cohen
Sintomas relacionados con la ER
Basal 67.8(20.8,97.9) 48.7 (12.5,89.6) 0.012
Final 86.3 (50,100) 68.05 (35.4, 95.8) 0.003
Cambio sin ajustar 18.4(-8.3,70.8)* 19.29 (-22.9,58.3)* 0.92 1.13
Cambio Ajustado ¢ 20.1(11.6,28.7) 17.4 (8.6, 26.3) 0.66
Efectos de la ER
Basal 50.4 (21.9,90.6) 46.8 (3.1, 87.5) 0.65
Final 77.9 (40.6, 100) 56.66 (0, 96.8) 0.02
Cambio sin ajustar 27.5(-46.8,71.8)* 9.78 (-40.6, 59.3) 0.11 0.89
Cambio Ajustado ¢ 30.6(17.2,44.1) 6.4(-7.4,20.3) 0.01
Cargadela ER
Basal 25.4 (0, 62.5) 17.1 (0, 50) 0.196
Final 72.6(12.5, 100) 30.00+27.77 0.0001
Cambio sin ajustar 47.2(-12.5, 100)* 12.89(-37.5,62.4) 0.004 1.57
Cambio Ajustado 0 49.7 (36.9,62.4) 10.2(-2.9,23.4) 0.0001
Salud fisica
Basal 36.1(21,60.4) 30.94 (20.1, 42.4) 0.144
Final 47.1(25,63.8) 30.27 (0,93.7) 0.001
Cambio sin ajustar 11(-21.1,30.9)* -0.68 (-26.0,24.0) 0.031 137
Cambio Ajustado ¢ 12.3(5.4,19.1) -2.0(-9.1,5.0) 0.009
Salud mental
Basal 42.8(21.8,59.8) 39.62(15.7,54.5) 0.376
Final 52(31.1,66.5) 43.88(19.3,58.8) 0.066
Cambio sin ajustar 9.2(-20.2,38.2)* 4.26(-29.4,42.7) 0.413 0.68
10.5 (4.2, 16.7) 2.9(-35,9.4) 0.106

Cambio Ajustado ¢

0 Analisis de varianza ajustado por peso, edad, genero, diabetes, KT/V, tiempo en dialisis y valor inicial. *Significancia estadistica p<0.05 por prueba de t-
student pareada/U de Mann Whithey. ** Signhificancia estadistica <0.05 por t de student/Wilcoxon basal vs final. ER: Enfermedad Renal

El consumo de energiay proteinas al inicio del estudio fue significativamente
menor en ambos grupos comparado con las IDR, (control= 18.1+4.1 Kcal/Kg vs
suplementando = 19.7+3.5 Kcal/Kg, p: 0.25, control =0.7+0.2 g/Kg vs suplementado
=0.8+0.1 g/Kg, p:0.68). La ingesta dietética de ambos grupos aumentd
significativamente durante el estudio, siendo mayor para el grupo suplementado
(Figura 2.8). El consumo de energia para el grupo suplementado aumenté en 930.4
+ 362.8 kcal/dia (p <0,0001) y la proteina en 24.26 £+ 12.6 g/dia (p <0,0001), mientras
gue para el grupo control, el aumento de la energia fue de 650.1 + 288.4 Kcal/dia (p
<0.0001) y proteina en 23.3 = 17.3 g/dia (p <0.005). Al finalizar la intervencion, no se
encontraron diferencias significativas en el consumo de proteinas entre los grupos
(control = 76.9 + 20.2 g/dia vs suplementado = 75.7 =+ 11.7 g/dia, p: 0.84 / control =
1.1 £ 0.2 g/Kg vs suplementado = 1.2 = 0.2 g/Kg, p: 0.31), sin embargo, el consumo
de energia en el grupo suplementado fue significativamente mayor (control = 1858.2
+ 298.7 Kcal/dia vs suplementado = 2142.1 + 375.6 Kcal/dia, p: 0.02 / control = 27.6
*+ 5.3 Kcal/Kg vs suplementado = 34.7 + 6.9 Kcal/Kg, p: 0.003). La adherencia al
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consumo de suplementos durante el estudio fue, en promedio, del 97.1%. No se
encontraron cambios significativos en los sintomas de las indicaciones geograficas

durante el estudio en ambos grupos.
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Figura 2.8. Ingesta de nutrientes y adherencia dietaria durante la intervencién

La figura 2.9 muestra las fluctuaciones de la sintomatologia gastrointestinal
entre los-grupos después de los 6 meses de intervencidn; como se observa en la
figura 2.9, no se encontraron diferencias significativas en la puntuacion de los
sintomas gastrointestinales entre grupos (Control =10.8+1.5 vs Suplementado =
9.9+1.3, p: 0.08).
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Figura 2.9. Diferencia en la sintomatologia gastrointestinal de los grupos de estudio al terminar la suplementacién

No se encontraron diferencias significativas en los vectores de impedancia
entre grupos al iniciar el estudio. Los vectores de impedancia al finalizar la
intervencién muestran que el 5% del grupo control contina con sobrecarga hidrica
y el 95% a alcanzado a su peso seco; mientras que el grupo suplementado muestra

el 100% de los pacientes en peso seco (figura 2.10).

@ Control Basal
Suple Basal
@ Control Mes 6

@ Suple Mes 6

Z(R)

I é 3 4
o

Basal suple vs control: p:0.86
6 mes suple vs control: p:0.0001

——95% tolsrancia
——75% tols cia

-4
Figura 2.10 Comparacidn de los vectores pos didlisis basales y al 6 Mes de los grupos de estudio
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Como se muestra en la Figura 2.11, los vectores de impedancia posdialisis
basales del grupo suplementado, se encontraban en el cuadrante inferior derecho,
indicando sobrehidratacion y desnutricion, después de los 6 meses de intervencion,
los vectores de este grupo en el periodo posdidlisis mostraron un claro
desplazamiento hacia la parte superior de las elipses, encontrandose dentro de las
elipses del 50 y 75% a lo largo del eje mayor y el eje menor, indicando menor

cantidad de liquidos corporales y mejor estado nutricio.
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Figura 2.11 Vectores de impedancia del grupo Suplementado Figura 2.12 Vectores de impedancia del grupo Control

Los vectores posdidlisis del grupo control, de la misma forma se desplazaron
hacia la parte superior de las elipses sobre el eje mayor, sin embargo, sobre el eje
menor los vectores permanecieron fuera de las elipses del 75% y 90% indicando
menor cantidad de liguidos corporales y agravacion del estado de nutricion (figura
2.12).

Una vez concluida la etapa de la suplementacion, los pacientes fueron
seguidos por 1 afio para evaluar aspectos del estado nutricio, estado de hidratacion,

numero de hospitalizaciones y mortalidad.
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Tabla 2.9 Cambio en el estado nutricio al seguimientobm -12my 18 m

Grupo Suple pP* Grupo Control p* p*
MIS (puntos) 6 meses 2530+ 4.06 2936+ 6.21 0.039
12 meses *7.3742.62 0.0001 ¥12.645.50 0.0001 0.002
18 meses Y12.9+3.54 ¥19.0+3.87 0.000
Bilbrey (puntos) 6 meses 2245+ 171 228.3+3.7 0.001
12 meses *25.6+1.50 0.0001 *29.5£35 0.0001 0.845
18 meses ¥28.3+2.01 ¥31.0+2.9 0.015
Dinamometria (kg) 6 meses 222.8+7.9 17.8+ 8.3 0.046
12 meses *22.6+8.0 0.0001 *16.9+8.2 0.01 0.192
18 meses 18.0+6.7 13.2+6.6 0.080
CMB (mm) 6 meses 9231.7431.1 9227.2428.1 0.447
12 meses ¥225.1+27.4 0.0001 210.9+31.80 0.0001 0.284
18 meses 215.8+29.5 Y2045 +34.0 0.364
Peso posdialisis(kg) 6 meses 61.7+9.8 62.9+9.9 0.228
12 meses 62.2+9.0 ns *65.2+9.4 0.042 0.174
18 meses 61.1+9.0 63.2+9.1 0.572
IMC posdialisis (kg/ m?) 6 meses 23.2+2.8 244455 0.257
12 meses 23.4+25 ns *25.3+5.1 ns 0.106
18 meses 23.0%+2.6 245+47 0.301

Se muestra la media * desviacion estdndar; Evaluacionde la normalidad por Shapiro - wilk. MLG: Masa libre de grasa. MIS: malnutrition inflammation score, IMC: indice de

masa corporal. p* Anova de medidas repetidas p<0.05; p*t student p < 0.05; Q) Diferenciaentre 6y 18m; X Diferencia entre 12 y 18m; W Diferenciaentre 6y 12m

La tabla 2.9 muestra como ambos grupos de pacientes 6 meses después de
finalizar la etapa de la intervencién, suman puntos tanto en el MIS como en el indice
Bilbrey reflejando desnutricién, el resto de las variables (dinamometria, CMB, peso

posdialisis e IMC no mostraron diferencias significativas entre los grupos.

Al finalizar la etapa de seguimiento (18 meses) el puntaje del indice MIS e
indice Bilbrey indicadores (figura 2.13 y 2.14) muestra como el grupo control obtiene
significativamente mayor puntaje que el grupo suplementado p 0.001 y p0.001

respectivamente.
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En cuanto a la dinamometria, se observé el mismo comportamiento, pues el
grupo control al finalizar el tiempo de seguimiento mostr6é una fuerza de presion de
mano de 13.2 £ 6.6 y el grupo suplementado 18.0 £ 6.7 con diferencias significativas
entre los grupos (p 0.001), aunado a esto es importante resaltar que durante los
primeros 6 meses de seguimiento el grupo control no muestra diferencias
estadisticamente significativas comparado con la medicion final correspondiente a la
etapa de intervencion, sino que es hasta finalizar el afio completo de seguimiento
donde se puede observar la disminucion de la fuerza de presion de mano con una

significancia estadistica <0.05 (Figura 2.15).
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Figura 2.15. Evaluacién de la fuerza de presién de mano por dinamometria
Analisis de covarianza ajustado por peso, edad, genero, diabetes, KT/V, tiempo en didlisis y valor inicial.
Significancia estadistica p<0.05

Durante la etapa de seguimiento la CMB de los pacientes del grupo
suplementado disminuye lentamente al suspender la intervencion nutricia sin
encontrar diferencia estadisticamente significativa durante los primeros 6 meses, no
asi la CMB de los pacientes del grupo control, en donde la disminucién de esta
variable continla agravandose con mayor rapidez con el transcurso del tiempo
(p<0.05).

El peso posdialisis de los pacientes al iniciar la etapa de seguimiento no
mostraba diferencias significativas entre grupos; durante los primeros 6 meses de
seguimiento observamos como en el peso posdialisis del grupo suplementado no
hay diferencias significativas entre la medicion inicial y los primeros 6 meses de la
etapa de seguimiento, mientras que en el grupo control el peso posdialisis se
incrementd en promedio 2kg, al terminar el afio de seguimiento observamos como el
peso del grupo control no muestra diferencias estadisticamente significativas en el
peso sin embargo la composicion corporal se ha modificado pues los pacientes han
perdido masa muscular y ganado masa grasa y agua (tabla 2.10); mientras que en
el grupo control al finalizar la etapa de seguimiento observamos diferencias

estadisticamente significativas entre la medicién intermedia y final de la etapa de
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seguimiento (p<0.05), estas modificaciones no se ven reflejadas en el IMC pues es
sabido que este indicador Unicamente muestra la relacion entre el peso y la estatura
del paciente independientemente de lo compartimentos corporales que se

involucren.

Tabla 2.10. Cambio en la composicidn corporal al seguimientoéem-12my 18 m

Grupo Suple p* Grupo Control p* p*
Grasa (%) 6 meses 2319493 449184 0.001
12 meses *33.5+8.0 0.001 48.6+8.5 ns 0.000
18 meses 373+55 44.4+8.2 0.013
MLG (%) 6 meses 268.0+9.3 55.0+88 0.001
12 meses *66.5 + 8.0 0.001 51.3+8.5 ns 0.000
18 meses 62555 55.5+8.2 0.013
ACT (%) 6 meses 53.3+56 434+ 6.5 0.000
12 meses 52.8+338 ns 42.8+7.6 ns 0.000
18 meses 51.3+338 46.5+6.6 0.026
AIC (%) 6 meses 2571+29 2545+4.1 0.012
12 meses ¥56.3+3.1 0.0001 50.8£2.95 0.0001 0.000
18 meses Y54.1+£2.9 ¥52.4+3.0 0.156
AEC (%) 6 meses 0428429 0454+4.1 0.012
12 meses *43.6+3.1 0.0001 49.1+£29 0.0001 0.000
18 meses* Y45.8+2.9 Y47.5+£3.0 0.153

Se muestra la media + desviacion estandar; Evaluacion de la normalidad por Shapiro - wilk. MLG: Masa libre de grasa; ACT: Agua corporal
total; AIC: Agua intracelular; AEC: Agua extraceluar. p* Anova de medidas repetidas p< 0.05; p®t student p < 0.05; Q Diferencia entre 6y
18 ,meses; x Diferencia entre 12 y 18 meses; W Diferenciaentre 6y 12

Al evaluar la evolucibn de los pacientes un afio después de la
suplementacién, se observé una mayor frecuencia en el nUmero de hospitalizaciones
y el indice de mortalidad en pacientes del grupo control que presentaron baja fuerza
de presion de mano, masa libre de grasa, y mayor sobrecarga hidrica, aunque sin
alcanzar significancia estadistica, interpretando la FM disminuida como un marcador

de mal pronéstico en el mediano plazo (tabla 2.11).

Tabla 2.11. Porcentaje de mortalidad y hospitalizaciones entre grupos

Grupo Suple Grupo Control pH*
Mortalidad (%) 15 36.8 199
Hospitalizacién (%) 35 63.1 0.075

**Sjgnificancia estadistica menor a 0.05 por chi cuadrada
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El grupo control presentd 38.7 veces de riesgo de desarrollar desnutricion

moderada o grave en comparacion con el grupo suplementado (Figura 2.16).

Suplementado Control
HR (IC 95%) HR (IC 95%)

Desnutricion moderada grave 1 38.7 (2.9 -50.6) *
MIS

Desnutricion moderada grave 1 19.0 (2.8-12.7) *
BILBREY

Mortalidad 1 77(10-587)*
Numero de hospitalizaciones 1 41(091-18.7)

Figura 2.16. Riesgo relativo de desenlaces clinicos en el seguimiento

Modelo ajustado a sexo, edad, sexo, meses de seguimiento. * p < 0.05

Los pacientes del grupo Control durante el seguimiento incrementaron con

mayor rapidez el volumen de agua extracelular (figura 2.17) indicando sobrecarga

hidrica y mayor riego de mortalidad al afio de seguimiento (figura 2.16).

Suplementado vs control Om: " p:0.86
Suplementado vs control 6m: p:0.0001
Suplementado vs control 12m: p:0.0001
Suplementado vs control 18m: p:0.007

—95% tolerancia
—75% tolerancia
—50% tolerancia

B 0m postdidlisis
B 6 m postdialisis
12 m postdidlisis

M 18 m postdialisis

------- Grupo Suplementado
e Grupo Control

Z(R)

>

QControl Basal vs control 6m:  p:0.001
nCaontrol 6m vs Control 12m: p:0.0001
Control 12m vs Control 18m p:ns

MControl Basal, 12my 18m: p:0.0001

*Suplementado Basal vs Suplementado 6m: p:0.00001
Suplementado 6m vs Suplementado 12m: p:ns

xSuplementado 12m vs Suplementado 18m p:0.0001

QSuplementado Basal, 12m y 18m: p:0.0001

Figura 2.17 Comparacién de los vectores posdialisis Om— 6m — 12m - 18 m del los grupos de estudio
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La mejoria del estado de hidratacién en conjunto con el estado de Nutricion
en el grupo suplementado se asocié con una disminucién de la mortalidad y de la
tasa de hospitalizaciones a los 18 meses, lo que proporciona la primera evidencia de
una relacion directa entre la respuesta al tratamiento nutricional y una mejoria del
pronéstico, tal como se observa en la figura 2.18, a los 18 meses las probabilidad de
sobrevida es del 94% para el grupo suplementado y 77% para el grupo control y la
probabilidad de no hospitalizarse es del 90% para el grupo suplementado y 80% para
el grupo control con una p estadisticamente significativa de 0.025 (figura 2.19).
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Figura 2.18. Analisis de sobrevida de los grupos de estudio
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Figura 2.19. Analisis de la probabilidad de no hospitalizarse a los 18 meses

122



2.5 Discusion

En este estudio, demostramos mejoras en los parametros nutricionales, estado
de hidratacion, y calidad de vida después de 6 meses de suplementacion nutricional
oral combinada con ajuste del peso seco por BIVA, y una intervencion dietética
personalizada.

Aunque ninguno de los pacientes de ambos grupos de estudio normalizé su
estado nutricional durante el estudio, se encontré una disminucion significativa de 3,2
(-5,3, -1,1) puntos en mis en el grupo suplementado después de la intervencion,
mientras que en el grupo control no se encontré cambio. Del mismo modo, Sohrabi et
al. [35], encontré una reduccion del MIS de 1,83 puntos en aquellos pacientes que
recibieron un suplemento proteico, mientras que en el grupo control, encontraron un
aumento de 1,48 puntos. Por el contrario, Sezer et-al. [9], no encontré6 cambios en el
MIS en los pacientes que recibian suplementacion, y el grupo control mostré un
aumento significativo en el puntaje MIS. A diferencia de estos resultados, la
puntuacion MIS de nuestro grupo control - no aumentd, circunstancia que puede

deberse a que nuestros pacientes recibieron asesoria nutricional de forma mensual.

El aumento de peso encontrado en varios estudios después de suplementacion
nutricional oral [9,35-36], . no fue encontrado en nuestra poblacion a pesar de la
mejora en el estado nutricional, factor que atribuimos al ajuste de peso seco llevado

a cabo en ambos grupos.

Varios estudios han indicado que la suplementacion nutricional oral puede mejorar
la albGmina sérica [9,35,37]. El aumento de la albimina en estos estudios fue similar
a lo_encontrado en el grupo suplementado. Sin embargo, otros estudios no han
reportado mejoras en las concentraciones de albumina después de la
suplementacién nutricional oral [35, 38-40]. Puede haber muchas razones para estas
diferencias observadas, incluyendo la duracion del estudio, la poblacion del paciente,
y otros factores como la inflamacién, que también puede influir en la albumina

sérica.
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Al igual que otros estudios, encontramos un aumento significativo en la
transferrina sérica en el grupo suplementado [35, 39]. Se ha demostrado que la
albumina sérica vy la transferrina no solo estan influenciadas por el estado proteico
del paciente, sino por factores como la inflamacion y la sobrehidratacion [41-43]. En
el presente estudio, observamos un aumento significativo de la albumina y la
transferrina después de la suplementacion nutricional oral a pesar de que la mayoria
de los pacientes (97%) se encontraban normohidratados, sin embargo, no se
observé ningin cambio en el estado inflamatorio segun lo evaluado por PCR.

Aungue no hubo un aumento significativo en la masa muscular, evaluado por
la circunferencia muscular del brazo, encontramos un aumento de 2.6 + 4.4 kg en
la fuerza de presion de mano en el grupo suplementado en contraste con el grupo
control en el que hubo una ligera disminucién tanto de la circunferencia muscular del
brazo como en la fuerza de presion de mano. Estos resultados son similares a los
obtenidos en dos estudios de suplementacion nutricional oral y ejercicio con
duracion de 12 semanas, en el que Martin-Alemafly et al. [44-45] mostré un aumento
entre 2 y 2.8 kg en fuerza de presion de mano en los grupos que recibieron

suplementacién nutricional oral durante la sesién de HD.

Es sabido que la HD es un proceso catabdlico, hasta ahora, se ha demostrado
que, proporcionando una suplementacién nutricional oral hiperproteica durante la
sesion de HD, el anabolismo proteico es favorecido y se ve reflejado en una mejora
el perfil de aminoéacidos [13,37]. A pesar de las mejoras observadas en la albumina
sérica y la transferrina en el grupo suplementado, la masa muscular no aumenté
significativamente. Sin embargo, la mejora en la funcidbn muscular, reflejada por el
aumento de la fuerza de presion de mano, puede ser el primer paso para mejorar el

compartimento muscular.

Se ha sugerido que intervenciones nutricionales a largo plazo acompafadas
de ejercicio mejoran el estado muscular (en cantidad y funcionalidad) de los
pacientes con HD, sin embargo, esto todavia es controvertido debido a los resultados

de dos ensayos clinicos [46,47] donde el ejercicio (aerébico o de resistencia)
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combinado con suplementacion nutricional oral, mostro efectos limitados sobre la
funcionalidad fisica, masa muscular, y la composicién corporal. A pesar de esto, se
necesitan mas intervenciones personalizadas dirigidas a incrementar la ingesta

dietética y la actividad fisica o ejercicio fuera de la unidad de HD.

En el presente estudio, el ajuste del peso seco con BIVA dio lugar a que el
100% de los pacientes del grupo suplementado y el 95% de los pacientes del grupo
control alcanzaran peso seco. El uso de BIVA para el ajuste del peso seco es una
técnica menos invasiva, altamente reproducible y rentable ademas de ser facil de
transportar en comparacion con otras técnicas utilizadas para medir el estado de los
fluidos corporales y guiar hasta la obtencion del peso seco como el diametro de la
vena cava inferior, el diametro de la auricula izquierda y ultrasonografia pulmonar
[48,49].

En varios estudios donde el objetivo fue ajustar el peso seco, se encontré una
disminucién de la presion sistdlica y diastélica [50-52]. Del mismo modo, en nuestro
estudio encontramos TAM mas baja al final de la intervencion en el grupo
suplementado. Esto puede deberse al hecho de que el grupo suplementado logro la
normohidratacién, mejord el ‘estado nutricional general y los niveles séricos de
albumina, lo que puede haber contribuido a un aumento de la presién oncética y a

una mejor distribucién del-liquido.

Tanto la sobrehidratacion como la desnutricion han sido identificadas como
predictores de mortalidad, siendo el riesgo mucho mayor cuando se producen
simultaneamente [19]. Estudios futuros deben explorar si la intervencion centrada en
lograr: la normohidratacion y mejorar el estado nutricional puede mejorar los

resultados en pacientes sometidos en HD.

La mayor supervivencia observada en algunos estudios [13,19,37,46,47]. en
los pacientes con ERC en HD se debe en gran parte al estado nutricio, ya que podria
indicar en realidad la existencia de mayor masa muscular debido a una mayor ingesta

energético-proteica. En nuestros pacientes existe una relacion inversa entre el IMC
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y la masa magra, que quizd se pueda explicar por el sedentarismo que suele
acompanfar a la obesidad, como ocurre en la poblacion general. Los parametros
nutricionales y bioquimicos estudiados guardan relacion con la masa magra, a mejor
estado nutricio, mayor masa magra y menor IMC en el grupo suplementado, y a
mayor deterioro del esta nutricio, mayor porcentaje de grasa y mayor IMC en el grupo

control.

El &ngulo de fase es un parametro de impedancia asociado a mejoras en el
estado de nutricion e hidratacion [53-54]. Encontramos que el angulo de fase mejoro
en el grupo suplementado, pero no en el grupo control, resultados que son
comparables con lo encontrado por Martin-Alemafly [44] después de la
suplementacion nutricional oral en pacientes con HD. Del mismo modo, Beberashvili
et al. [55] encontré que un angulo de fase >5.1°, .se asoci6 con una mayor fuerza
de presion de mano, menor puntuacion en MIS, y mejores concentraciones de
albumina sérica. Ademas, se ha reportado, que una disminucién en el angulo de fase
se asocia con un aumento de la mortalidad [56-57]. Por lo tanto, creemos que una
intervencién con ajuste de peso seco aunada a la suplementacién nutricional oral
favorece el incremento en los valores de angulo de fase, por lo que puede ser una
estrategia util para mejorar la sobrevida y otros parametros clinicos en estos
pacientes.

El efecto de la suplementacién nutricional oral y el ajuste de peso seco
relacionada a la calidad de vida no es bien conocida. En nuestro estudio, los
pacientes en-el grupo control solo presentaron una mejora significativa en los
sintomas relacionados con la enfermedad; sin embargo, los pacientes del grupo
suplementado mostraron mejoras en todos los dominios de la calidad de vida excepto
en el componente mental, lo que demuestra que una intervencion combinada entre
suplementacion nutricional oral y ajuste del peso seco muestra un mayor impacto en
la calidad de vida. En otros estudios, se ha encontrado una mejora significativa en la
salud general y el papel fisico después de la suplementaciéon nutricional oral, a
diferencia de los pacientes que no lo recibieron [36,39]. El aumento de la calidad de

vida puede relacionarse con la mejora en el estado nutricional y la funcionalidad
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(reflejada por el aumento de la fuerza depresion de mano), lo que favorece una
mejora en la capacidad de los pacientes para realizar actividades diarias y disminuir
la sensacion de dependencia o carga que experimentan. La intervencion de ajuste
de peso seco podria haber disminuido los sintomas relacionados con la
sobrehidratacion y extraccion descontrolada de liquidos (dificultad para respirar,
mareos, calambres), asi como, la asesoria dietética personalizada combinada con la
suplementacion nutricional, podria haber mejorado la sintomatologia y disminucion
de las limitaciones dietéticas, lo que puede haber contribuido al aumento de la

calidad de vida.

La ingesta de energia y proteinas al iniciar el estudio en todos los pacientes
estaba muy por debajo de las recomendaciones nutricionales para los pacientes
sometidos a HD, lo que ha sido reportado en otros estudios de pacientes con baja
ingesta de alimentos y desnutricion [36, 38]. A diferencia de lo que fue reportado por
Fouque et al. [36], los pacientes de ambos grupos de estudio fueron capaces de
aumentar la ingesta de proteinas, sin embargo, la ingesta de energia se mantuvo
menor en el grupo control. Proporcionar proteinas y energias adecuadas es
importante para la mejora nutricional de estos pacientes. Aunque el grupo control
aumentd el consumo de proteinas, la cantidad de energia ingerida se mantuvo baja
y pudo haber evitado la mejora en el estado nutricional observado en el grupo
suplementado. A pesar de que los pacientes del grupo control recibieron
asesoramiento nutricional de forma mensual, no pudieron cumplir con las
recomendaciones energéticas. Estas observaciones apoyan la recomendacion de
que los pacientes en HD y con cierto grado de desnutricién pueden beneficiarse de
la suplementacion nutricional oral cuando el asesoramiento nutricional no es

suficiente para mejorar el estado nutricional [58].

En este estudio, la adherencia a la suplementacion nutricion oral fue mayor
que la reportada en otros estudios [36]. A diferencia de lo que se reporta en la
literatura [9,36, 38-39], los participantes no abandonaron el tratamiento; el grupo
suplementado aumento de los sintomas gastrointestinales debido a la intolerancia al

suplemento. Ademas, aunque el suplemento utilizado en este estudio no era
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especifico para pacientes renales, las concentraciones séricas de fésforo y potasio
no se incrementaron, lo que puedo deberse a la asesoria nutricional de forma
continua que recibieron los pacientes. Sharma et al [59] no encontraron cambios
significativos en las concentraciones séricas de fosforo y potasio en pacientes que
fueron suplementados con férmula estandar; sin embargo, Cockram et al [60]
observd aumentos en el fosforo sérico en aquellos pacientes a los que se les
administré una férmula no especifica. Creemos que la suplementacion nutricional
oral especifica para pacientes renales no es necesaria siempre y.-cuando se
acomparie con la asesoria nutricional individualizada.

Los vectores correspondientes a la sobrehidratacion se han relacionado con
un riesgo relativo mayor de muerte [163] por lo que posiblemente los pacientes que
Nno se encuentren en peso seco y por ende permanezcan sobrehidratados tendran
mayor riesgo de mortalidad; en este caso, los pacientes del grupo control durante el
seguimiento ganan con mayor rapidez agua extracelular indicando sobrecarga

hidrica y mayor riego de mortalidad al afio de seguimiento.

Con el fin de mejorar el estado nutricional y la compaosicion corporal, tanto la
suplementacién nutricional como el ajuste del peso seco podrian ser necesarios. De
acuerdo con la metodologia del BIVA que fue utilizada en este estudio, se
recomienda que las mediciones de impedancia bioeléctrica se lleven a cabo en cada
sesion de HD con el fin de ajustar la ultrafiltracion hasta alcanzar el peso seco y
posteriormente de forma mensual, para monitorear y asegurar que los pacientes

continden en condiciones de normohidratacion.

Al evaluar la evolucion de los pacientes un afio después de la
suplementacion nutricion oral, se observé una mayor frecuencia en el numero de
hospitalizaciones en aquellos pacientes que presentaron baja fuerza de presiéon de
mano, masa libre de grasa, y mayor sobrecarga hidrica interpretando la fuerza de
presion de mano disminuida como un marcador de mal pronostico en el mediano
plazo. Esto ha sido reportado en otros estudios, encontrando asociacion entre

disminucién de la fuerza prensil y cantidad de internaciones y duracion de las mismas
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en otros grupos poblacionales [164,165]. A la fecha, no tenemos conocimientos de

otros estudios que hayan evaluado estos parametros en poblacion en HD.

Una de las cuestiones sin duda mas importantes en el tratamiento sustitutivo
renal con HD es la supervivencia de los pacientes. Los resultados han sido objeto de
multiples estudios en los ultimos afios. Las conclusiones de estos estudios han sido
homogéneas, pues respecto a la mortalidad, existen reportes en otros grupos
poblacionales con terapia de reemplazo renal [166, 167] en donde la fuerza prensil
se asoci6 inversamente con la mortalidad por cualquier causa incluyendo eventos

cardiovasculares como la sobre carga hidrica seguidos durante 4 afios.

Otros autores [168, 169], también han observado una asociacion entre
mayor tiempo en HD y alteraciones en el estado nutricional, aseverando que cada
afio en HD se asocia con un 6% de aumento de riesgo de mortalidad y disminucién
del estado nutricional [170]. En nuestro estudio, el grupo suplementado presentaba
mas tiempo en terapia de remplazo renal especificamente HD al iniciar el estudio,
por lo que podemos concluir que independientemente del tiempo en dialisis, la
suplementacién nutricional oral mejora la supervivencia y disminuye el riesgo de
hospitalizacion al afio de seguimiento. En el estudio reciente de Lacson et al [172]
se demostr6 una reduccién del riesgo de mortalidad del 34% asociado a la
suplementacién nutricional durante las sesiones de HD. Nuestro estudio confirma
estos hallazgos y amplian sus analisis ya que los grupos fueron aleatorizados y el
apego al consumo del suplemento siempre estuvo presente durante las sesiones de
HD e incluimos a todos los pacientes independientemente del valor de albumina al

iniciar el estudio.

Este estudio tiene algunas limitaciones: 1) la generalizacion de los hallazgos
del ensayo esta limitada por el pequefio tamafio de la muestra y por el disefio de un
solo centro, 2) el estudio no fue cegado y 3) no se estudié un verdadero control ya
gue incluimos dos grupos con intervenciones diferentes. Las fortalezas de nuestro
estudio incluyen el disefio controlado aleatorizado, un periodo de intervencién

adecuado, una buena adherencia a la suplementacion nutricional oral y que es el
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primer estudio en el que se realiza simultdneamente una intervencion con

suplementacién nutricional oral y ajuste de peso seco por medio de BIVA.

2.6 Conclusiones

En este estudio, demostramos mejoras en el estado nutricional, la calidad de
vida y el logro del peso seco después del uso simultdneo de suplementos
nutricionales orales y vectores de impedancia para el ajuste de ultrafiltracion y logro
de pesos seco.

Estos datos respaldan el uso combinado de ONS y BIVA como estrategias
tiles que se pueden utilizar de forma rutinaria para mejorar-el estado de nutricion e
hidratacion.

La fuerza de presion de mano puede ser utilizada como un parametro
confiable para la deteccion precoz de variaciones en el estado nutricional en
pacientes en HD.

Tanto la asesoria nutricional como la suplementacion nutricional oral son
necesarios para garantizar que los pacientes consuman una cantidad adecuada de
energia y proteinas diariamente.

Son necesarios estudios prospectivos y controlados sobre el efecto de la
suplementacion nutricional - oral sobre el estado de nutricibn y sobre la

morbimortalidad en los pacientes de dialisis.
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