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COMPOSICION HIDRICA ESTIMADA MEDIANTE ANALISIS DE
BIOIMPEDANCIA SEGMENTARIA MULTIFRECUENCIA EN PACIENTES CON
INSUFICIENCIA RENAL CRONICA EN HEMODIAFILTRACION Y DESPUES DE
RECIBIR UN TRASPLANTE RENAL

INTRODUCCION

La remocién de liquido es un componente importante de la hemodialisis
para alcanzar el balance hidrico y evitar las consecuencias asociadas tanto a la
deshidratacion como a la sobrehidratacion.

Hace ya casi 50 afios que Belding Scribner' escribié “/a clave para manejar
hipertension arterial en pacientes en dialisis es el adecuado control del volumen
extracelular’, reconociendo el papel del agua en la génesis de la hipertensién

arterial.

Hoy en dia, es indiscutible que la sal y retencion hidrica tienen relacién con
la hipertensién arterial y la patologia cardiaca en pacientes en didlisis. Excepto
para algunos pacientes con nefropatia perdedora de sal, quienes permanecen
normovolémicos y normotensos, casi todos los pacientes con insuficiencia renal
cronica presentan retencién hidrica e hipertensién arterial cuando comienzan a
recibir hemodidlisis. Hay fuerte relacidn tanto con la presion arterial sistélica como

diastélica y el nivel de insuficiencia renal®.

IMPACTO DE LA EXPANSION DE VOLUMEN EN PACIENTES EN
HEMODIALISIS

La prevalencia de hipertension arterial en pacientes en hemodialisis va del
70 al 90%°, y en mas del 90% de estos, la hipertension arterial se explica por
retencién hidrica y de sodio®. El control de esta retencién hidrica mediante

ultrafiltracién generalmente llevara a normotensién®.

La hipertension arterial es un factor de riesgo independiente para
incrementar la morbilidad y mortalidad en este grupo de pacientes® ’. De hecho, la



principal causa de muerte en pacientes en hemodialisis son eventos
cardiovasculares, los cuales son responsables, de al menos, 50% de las muertes
de este grupo de pacientes en los Estados Unidos de Norteamérica®.

La mayor retencién hidrica entre dos sesiones subsecuentes de
hemodialisis esta asociada con alto riesgo de muerte por todas las causas y

especificamente para las causas cardiovasculares®.

Por otro lado, la deshidratacién en los pacientes en hemodidlisis causada
por excesiva ultrafiltracion puede ocasionar, no solamente incomodidad asociada
a la hipotension intradialitica, sino también complicaciones mas serias como

eventos isquémicos'°.

El concepto de control de la presién arterial a través de alcanzar el volumen
extracelular més bajo posible en didlisis fue llamado “Peso Seco” por Thomson y
col'’. El autor sefialdé que “la reduccién de la presién arterial a niveles de
hipotension durante ultrafiltracion, representa alcanzar el estado de Peso Seco’,
sin embargo, esto no es totalmente cierto, sobre todo en aquellos pacientes que
toman medicamentos antihipertensivos, ya que la hipotension arterial podria ser
entonces reflejo del efecto de los medicamentos antihipertensivos y no del control
de volumen, por lo que en esta situaciéon la presencia de hipotensién arterial no

podra ser usada como evidencia de que se ha alcanzado el peso seco.

Por ello, una definicion mas adecuada de peso seco es “el peso post-dialisis
en el que el paciente este y se mantenga normotenso hasta la siguiente sesion de
dialisis en ausencia de sintomas de hipotension arterial en casa y sin uso de

medicacién antihipertensiva’'?.

Evidentemente el peso seco no es una cifra fija, sino un rango en el que el
paciente a pesar del acumulo de agua en el periodo interdialitico no desarrolla

hipertensién arterial.

Asi pues es ampliamente aceptado como componente fundamental que una

prescripcion éptima de la cantidad de didlisis debe incluir el buscar un adecuado



estado hidrico. Sin embargo a pesar de los avances tecnolégicos en la remocién
de solutos sigue siendo tema de debate cual pueda ser el mejor método para
evaluar el estado de volumen y por ende el peso seco.

METODOS PARA ESTIMACION DE PESO SECO
METODO CLINICO

Mientras que la exploracién fisica es una herramienta clasica para evaluar
el estado de volumen, hay varios problemas relacionados con su uso. Es muy
l6gico pensar que la ausencia de hipertension arterial se use frecuentemente
como sin6bnimo de normovolemia y su presencia como sin6nimo de

sobrehidratacion'?.

En el caso particular de valorar volumen, hay evidencia que sugiere que la
exploracion fisica carece de sensibilidad y especificidad en el diagndstico ya sea

de hipovolemia o retencién hidrica en exceso' '* '°.

En pacientes en hemodialisis las limitaciones de la exploracién fisica se
hicieron aparentes en un estudio de 22 pacientes quienes fueron sometidos a
cateterizaciéon cardiaca derecha en el momento en que clinicamente se creia que
se encontraban en peso seco, y sOlo 6 pacientes tenian presiones de llenado

normales'®.

Otro estudio que demostr6 las limitaciones de la valoracién clinica en la
evaluacién del estado de volemia fue el realizado en la comunidad europea hace
una década donde se comparé a pacientes que recibian didlisis largas y con buen
control de la presion arterial sin necesidad de medicamentos antihipertensivos del
grupo de Bernard Charrra en Tassin, Francia'’; con pacientes que recibian didlisis
convencional en el Karolinska Institute en Suecia del grupo de Jonas Bergstrom,
que en su mayoria recibian medicamentos antihipertensivos para el control de la
presion arterial y que fueron analizados en un subgrupo que habian logrado

normotension y otro subgrupo que permanecian hipertensos'®.



Este estudio multicéntrico demostr6 que el volumen extracelular e
intracelular medido por bioimpedancia fue mayor en los pacientes suecos con
hipertensién arterial, a pesar de dialisis convencional y medicamentos
antihipertensivos, comparados con los pacientes suecos con didlisis convencional
y medicamentos antihipertensivos y con los pacientes franceses en dialisis largas
y sin necesidad de medicamentos antihipertensivos y que se mantenian
normotensos. Sin embargo, hubo un traslape significativo en el volumen
extracelular entre los grupos, en parte explicado, en 8 pacientes franceses, por
obesidad como confusor y en otros 15 pacientes franceses sin encontrarse
relacién incluso con el indice de masa corporal 8.

Mas aun un estudio reciente Wabel y col'”® usando anélisis de
bioimpedancia multifrecuencia encontraron que de los pacientes hipertensos en
didlisis pocos estaban depletados de volumen, mientras que 10% de los pacientes

estaban normotensos a pesar de retencion hidrica en exceso.

Vale la pena recordar que el edema, frecuentemente pero no siempre, es
un signo de expansion de volumen, y en todo caso es un fendmeno que
relativamente ocurre de forma tardia, debido a la conformidad del tejido

intersticial®°.

Otra situacion que limita a la exploracion fisica es el efecto de retardo en la
normalizacion de la presién arterial que algunos pacientes experimentan, es decir
existe un grupo de pacientes de alrededor del 5% en quienes ya se ha alcanzado
el peso seco y sin embargo la normalizacién de la presidén arterial puede tardar
semanas en darse. Asi, podriamos errbneamente estar intentando ultrafiltrar mas
a un paciente pensando que su hipertensién arterial aun es dependiente de

volumen.

Aunque los médicos son capaces de determinar deplecion de volumen o
expansion de volumen severa mediante la exploraciéon fisica, estda no tiene

habilidad de detectar cambios sutiles de volumen.



RADIOGRAFIA DE TORAX

La radiografia de térax es una herramienta indispensable en la practica
clinica, capaz de detectar signos de congestién pulmonar y dilatacion cardiaca
mediante la valoracion del indice cardiotoracico. Los cambios en el estado de
volumen de pacientes en hemodialisis pueden reflejar cambios en la radiografia de
térax?'. Sin embargo por cuestiones de logistica y por la necesidad de radiacién
(aunque en relativamente pequefas cantidades) su uso es poco practico.

Mas aun, por un lado los incrementos menores en el estado de volumen
pueden no ser detectados en la radiografia de térax, y por el otro no es capaz de

distinguir entre normovolemia y deshidratacion.

Asi la radiografia de térax puede tener su utilidad en el manejo de pacientes
en hemodialisis, pero no siempre llena la necesidad de un método no invasivo,

rapido y exacto para monitorizar el estado de volumen.

MARCADORES BIOQUIMICOS

Mucha atencién se ha dado a marcadores bioquimicos del cambio en el

estado de volumen extracelular.

Se sabe que la secrecidén del péptido natriurético atrial se incrementa en
respuesta a expansién de volumen por incremento en la presién transmural de la

auricula que genera la misma retencién hidrica en exceso®.

Entonces, los niveles altos de péptido natriurético atrial pueden ser usados
como un marcador de expansion de volumen, y asi, su normalizacién puede ser

usada para identificar a quien ha alcanzado el peso seco.

Pueden encontrarse varios estudios en la literatura sobre el uso del péptido
natriurético atrial y su segundo mensajero guanosin monofosfato ciclico para
identificar pacientes con expansion de volumen en falla renal, sin embargo, se ha

encontrado diferencias entre la relacién del estado de volumen y sus valores® .



El peso de la evidencia indica que las mediciones de péptido natriurético
atrial aportan poco a la valoracion clinica debido a una amplia variabilidad en los

resultados y la falta de correlacién con otras mediciones de volumen extracelular®.

De forma similar, el guanosin monofosfato ciclico generalmente disminuye
en respuesta a una adecuada ultrafiltracion®, sin embargo pacientes con niveles
de guanosin monofosfato ciclico en rango normal bajo pueden algunas veces estar

clinicamente en falla cardiaca congestiva.

Otra limitacion importante de estos marcadores es su habilidad para
detectar deplecion de volumen, ya que no hay diferencias en los valores entre

normovolemia e hipovolemia.

Los péptidos natriuréticos cerebrales (péptido natriurético cerebral y NT-pro
péptido natriurético cerebral), son liberados en respuesta al estrés del ventriculo
izquierdo, tienen valor prondstico importante en pacientes en didlisis. Sin embargo,
esta bajo debate su papel en determinar anormalidades en el estado de volumen;
pues la relacion entre estado de volumen y péptidos natriuréticos cerebrales difiere

entre varios estudios®” 28,

La interpretacion de los péptidos natriuréticos cerebrales en pacientes en
didlisis es algo complicado debido a la influencia que tiene la funcién renal

disminuida en su aclaramiento.

Mas aun, los diferentes métodos de didlisis podrian aclarar los péptidos
natriuréticos cerebrales en magnitudes distintas. Asi, primero se requiere
establecer valores de referencia para pacientes con insuficiencia renal crénica en

cada uno de las diferentes modalidades de dialisis.

Cualquiera de estos marcadores bioquimicos tienen otra limitacion
importante para estimar el estado de volumen en pacientes en hemodialisis que
radica en el hecho de poder tener un paciente en peso seco y a pesar de ello

continuar con valores altos si concomitantemente tuviera insuficiencia cardiaca por



causas no asociadas a uremia o volumen como llega a ocurrir con cierta

frecuencia en esta poblacién en particular.

ULTRASONIDO DE VENA CAVA INFERIOR

El didmetro de la vena cava inferior se relaciona fuertemente con la presién
en la auricula derecha, el volumen plasmatico y, asi es una herramienta

interesante en la monitorizacion del estado de volumen en pacientes en dialisis.

El diametro de la vena cava inferior ha mostrado que predice cambios
hemodinamicos durante la sesién de hemodialisis®. Mas aun, en un estudio® en
el que el peso seco se ajusté en base al didmetro de la vena cava inferior, se
encontré una reduccion significativa en la masa del ventriculo izquierdo y el indice

de masa del ventriculo izquierdo, en un seguimiento a 1 afo.

Otro método para valorar peso seco con ultrasonido de vena cava inferior
es la determinacién del indice de colapso (indice de colapso= [diametro de vena
cava inferior al final de la espiracidn - diametro de vena cava inferior al final de la

inspiracién / didametro de vena cava inferior al final de la espiracién] x 100)®.

Aunque el ultrasonido de vena cava inferior es relativamente facil de realizar
en la mayoria de los pacientes y reproducible en manos expertas, tiene algunas
limitaciones. La técnica no es confiable en pacientes con falla cardiaca derecha o
insuficiencia de la valvula tricispide y es dificil de realizar en pacientes con

enfermedad renal poliquistica.

Ademas, es muy importante el momento en que se realiza la medicién,
porque el rellenado de volumen plasmatico del intersticio se completa hasta
después de terminar la sesién de hemodidlisis. Especialmente, cuando la medicidon
es inmediatamente después de la dialisis, el ultrasonido de vena cava inferior
inapropiadamente sugiere estado de hipovolemia, porque de hecho en ese
momento no se ha alcanzado totalmente el rellenado plasmatico a partir del

intersticio. Por ello se ha sugerido realizar el ultrasonido de vena cava inferior al



menos 2 horas después de la didlisis, lo cual es frecuentemente dificil de realizar

en la practica diaria®.

MONITORIZACION CONTINUA DE VOLUMEN SANGUINEO EN LINEA

La monitorizacion continua de volumen sanguineo para valorar estado de
volumen se ha realizado en pacientes en hemodialisis a través de monitorizar los
cambios en el hematocrito o del contenido total de proteinas en la sangre total via

medicién ultrasénica de la viscosidad sanguinea®'.

El razonamiento es que la masa de células rojas (o el contenido proteico)
debe mantenerse constante mientras la ultrafiltracion remueve liquido del espacio
intravascular, haciendo los cambios en el volumen sanguineo inversamente
proporcional a los cambios en el hematocrito (o0 proteinas plasmaticas), es decir

conforme el volumen sanguineo disminuye, el hematocrito se incrementa.

La disponibilidad de monitores continuos de hematocrito, que 6pticamente
detectan la masa eritrocitica en linea con altos niveles de exactitud, ha facilitado el

uso de esta tecnologia para monitorizar pacientes en hemodialisis.

Los cambios relativos en el volumen de sangre determinados por esta
técnica correlacionan bien con aquellos determinados por la concentracion de
albtmina (r=0.64)*.

En un estudio observacional de 37 pacientes en hemodialisis se encontrd
que los pacientes con hipotension arterial intradialitica tienen mayores cambios en
el volumen sanguineo durante las sesiones de hemodidlisis en las que se
presentan episodios de hipotension arterial que aquellas sesiones no complicadas,
aun después de corregir para el volumen de ultrafiltracion (5.92%/L de ultrafiltrado
vs 2.81%/L de ultrafiltrado p<0.001)%.

La aplicabilidad clinica de la valoracion del volumen sanguineo en linea fue
prospectivamente analizada en 6 pacientes propensos a hipotension arterial en

quienes se observo la aparicion de sintomas intradialiticos como calambres,



cefalea leve y nauseas®. Primero se determiné el umbral critico de hematocrito en
el cual los pacientes tendian a tener sintomas intradialiticos. Después cuando los
pacientes alcanzaban este valor, la ultrafiltracion se disminuia para mantener el
hematocrito por arriba de ese umbral. Con el monitoreo del hematocrito, los
sintomas de hipotensién arterial intradialitica ocurrieron en 26% de las sesiones

comparado con el 57% de las sesiones control.

En teoria, en los pacientes que estan por arriba de su peso seco real, el
volumen sanguineo intradialitico disminuye minimamente durante una sesion de
hemodialisis con ultrafiltracion, como consecuencia de un rapido rellenado
plasmatico a partir del exceso de liquido extracelular extravascular®®. Este
rellenado plasmatico ocurre mas rapido cuando el liquido extracelular esta mas

expandido como resultado de retencion hidrica en exceso.

En un estudio de 56 pacientes en hemodialisis®®, 10 pacientes tuvieron un
descenso minimo del volumen sanguineo (5%) durante la primera semana de
monitorizacion. Un esfuerzo deliberado para incrementar la ultrafiltracién en estos
pacientes dentro de las siguientes 5 semanas resultdé en disminucién del peso
corporal y con ello en una disminucién significativamente mayor del volumen
sanguineo intradialitico (715%) comparado con el basal (p<0.07). Cabe senalar que
en este grupo de pacientes, a pesar de la mayor ultrafiltraciéon, fueron poco
frecuentes los sintomas caracteristicos de hipovolemia (6%).

Por otro lado, en un estudio prospectivo aleatorizado usando también un
monitor automatizado de volumen sanguineo, se documenté una disminucién en la
hipotension intradialitica, en el que los cambios en la velocidad de remocién de
volumen vy la concentracibn de sodio del dializante fueron hechos
automaticamente en virtud de obtener una curva ideal preestablecida de
declinacién en el volumen sanguineo especifica para cada paciente®, se redujeron
30% los eventos de hipotensidén arterial intradialitica (23% de sesiones con
episodios de hipotension arterial comparado con 33.5% de sesiones con
hipotension arterial durante el periodo de control), y ademas, se observd una

disminucién substancial en la cuenta de sintomas intradialiticos.



10

Sin embargo, la medicion del estado del volumen sanguineo tiene sus
limitantes ya que sélo en 8 de 13 pacientes que tenian sintomas de hipotensién
arterial se pudo definir un umbral de hematocrito, y el monitoreo de volumen

sanguineo no tuvo valor en los 5 pacientes restantes®.

En teoria, tanto el patron de descenso como la velocidad de rellenado del
volumen sanguineo como respuesta a pulsos controlados de ultrafiltracion podrian

revelar un volumen intravascular mas bajo y ayudar a determinar el peso seco y
prevenir hipotensién intradialitica®.

Este método permite el estudio de cambios en el volumen sanguineo

separados de la fase de re-equilibrio o rellenado que ocurren durante ultrafiltracién
(Figura 1).
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Figura 1. Un perfil tipico de volumen sanguineo relativo (VSR) en el que se muestra caida
(VSRyr) en respuesta a un pulso de ultrafiltracién y subsecuentemente un ascenso en la fase de
rellenado (VSRge). Con ello podemos separar las dos fases (la de ultrafiltracién y la de rellenado)
para su estudio. Asi, si un paciente tiene movida la curva de VSRyr hacia la izquierda sugiere
mayor riesgo de hipotension y por el contrario si se mueve la curva VSRye a la derecha sugiere
gran expansién de volumen. Mientras que un aplanamiento en la curva de VSRge siguiere que se
esta cerca del peso seco 6 que existe una condicién que no permite un adecuado rellenado, como
en sepsis, por el contrario una curva de VSRge inclinada siguiere que aun existe suficiente exceso
de volumen extracelular.
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En un andlisis detallado usando este abordaje, un estudio de 30 pacientes
encontr6 que la reduccién en la tasa de rellenado plasmatico después de un pulso
de ultrafiltracion no pudo relacionarse con un valor de “desplome” para cambios en
el volumen sanguineo; por tanto, ningun valor de corte especifico puede ayudar en

determinar el peso seco o predecir episodios de hipotension.

Es por esto, que es mas util observar los cambios en patrén de caida del
volumen sanguineo. Ya que cuando el peso seco se alcanza, el perfil de la linea

de caida del volumen sanguineo se convierte en lineal mas que exponencial.

Esto ocurre por el cambio de un modelo dos compartimentos
(compartimientos intersticial y vascular) a un modelo de un compartimiento
(intravascular) conforme el espacio intersticial se vacia y ya no puede rapidamente

cambiar liquido de regreso al espacio intravascular.

La disminucién en la “divergencia linear’ (parametro derivado que
representa el area integrada entre la caida exponencial y linear de curvas) fue
predictivo de peso seco, asi como de la probabilidad de hipotensién arterial

intradialitica®.

Los datos antes mencionados apoyan el uso del monitoreo de volumen
sanguineo en linea en pacientes en hemodialisis cronica como una herramienta en
la prevencion de hipotensidn arterial intradialitica e identificacion de pacientes con
expansion de volumen quienes pueden beneficiarse de una prescripcion de

ultrafiltracion mas intensa.

Mientras que la técnica es facil de usar e interpretar, varias limitaciones se
aplican: el volumen sanguineo no ha sido estandarizado (no existe un valor
absoluto y no estan establecidos pardmetros de normalidad en los cambios de
volumen sanguineo), y diferentes estados fisiopatoldégicos pueden afectar la
velocidad de rellenado plasméatico (presion plasmatica oncdtica alterada debido a
hipoalbuminemia, estados de alta permeabilidad como sepsis, grado de retencion
)39

hidrica)™, asi que, los pacientes tienen que ser monitorizados frecuentemente

para optimizar los resultados.
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ANALISIS DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA

El andlisis de impedancia bioeléctrica tiene un valor potencial y absoluto en
el seguimiento del estado de volumen en pacientes en dialisis por la

reproducibilidad del método.

Esto puede ser especialmente importante en los pacientes en dialisis con
eventos comorbidos agudos y crénicos, en quienes las pérdidas catabdlicas de
masa magra pueden llevar a una rapida sobrehidratacion si el peso seco no es
apropiadamente ajustado.

En la préxima seccion ahondaremos mas sobre el andlisis de impedancia

bioeléctrica.

HISTORIA

Las propiedades eléctricas de los tejidos han sido descritas desde 1871.
Estas propiedades fueron después establecidas para diferentes rangos de
frecuencia en una variedad amplia de tejidos, incluyendo aquellos dafiados o
sometidos a cambios después de la muerte.

Thomasset*" *? llevé a cabo los estudios originales usando mediciones de
impedancia eléctrica como un indice de agua corporal total, usando dos agujas

|43

insertadas subcutaneamente. Hoffer y col®® y Nyboer* fueron los primeros en

introducir la técnica de bioimpedancia con 4 electrodos de superficie.

Para el afo de 1970 los fundamentos de la bioimpedancia fueron
establecidos, incluyendo aquellos que sostuvieron la relacién entre la impedancia
y el contenido de agua corporal total. Una variedad de analizadores de
bioimpedancia de frecuencia simple entonces comenzaron a estar comercialmente
disponibles, y para 1990 el mercado incluia ademas varios analizadores de

frecuencia multiple o multifrecuencia.
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El uso de la bioimpedancia como un método que puede usarse en el lugar
en que se encuentre el paciente se ha incrementado ya que es un equipo portatil y
seguro, el procedimiento es simple y no invasivo, y los resultados son

reproducibles y obtenidos rapidamente.

Se ha desarrollado mas recientemente la bioimpedancia segmentaria para
eliminar inconsistencias entre resistencia a una corriente eléctrica y la masa

corporal del tronco.

PRINCIPIOS DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA

La resistencia de un tramo de material conductivo homogéneo con un area
transversal uniforme es proporcional a su longitud e inversamente proporcional a

su area transversal (Figura 2)*.

CILINDRO
A
[ \
AREA

T, TRANSVERSAL
CORRIENTE (A)

M

LONGITUD (L)

Figura 2. Principios de la bioimpedancia, de las caracteristicas fisicas a la composicion corporal.
Modelo cilindrico para la relacién entre impedancia y geometria. La resistencia (R) de un tramo de
material conductivo homogéneo con un &rea transversal uniforme es proporcional a su longitud (L)
e inversamente proporcional a su area transversal (A). Por lo tanto (R) = pL/A = pL%V; y volumen
(V) = pL?/R, donde p es la resistencia del material conductor y V igual que AL.

Aunque el cuerpo no es un cilindro uniforme y su conductividad no es
constante, puede establecerse una relacion empirica entre el cociente de
impedancia (longitud al cuadrado/resistencia) y el volumen del agua, el cual

contiene electrdlitos que conducen la corriente eléctrica a través del cuerpo.
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En la préactica, es mas facil medir la altura que la longitud de conductividad,
la cual usualmente va de la mufieca al tobillo. Asi pues, la relacion empirica es
entre masa corporal magra (tipicamente 73% agua) y altura al
cuadrado/resistencia.

Debido a que el campo en el cuerpo no es homogéneo, el término altura al
cuadrado/resistencia describe un equivalente de cilindro, el cual se debe
emparejar a la geometria verdadera mediante un coeficiente apropiado. Este
coeficiente depende de varios factores, de entre los cuales esta la anatomia de los

segmentos bajo investigacion.

Asi pues, ocurren errores cuando hay alteraciones en la resistencia del
material conductivo, variaciones en el radio de altura y longitud conductiva, y
variaciones en la forma del cuerpo y segmentos del cuerpo (los segmentos del
cuerpo se comportan como si estuvieran en serie cada uno, con segmentos mas

cortos y mas gruesos contribuyendo menos al total de resistencia).

Otro problema que hace mas complejo su uso, es que el cuerpo ofrece dos
tipos de resistencia a una corriente eléctrica: resistencia capacitativa (reactancia) y
resistencia resistiva (simplemente llamada resistencia). La reactancia o
capacitancia surge de las membranas celulares, y la resistencia del liquido extra e

intracelular.

La impedancia es el término usado para describir la combinacion de ambas.
La resistencia y capacitancia pueden ser medidas sobre un rango de frecuencias,
la mayoria de los analizadores de bioimpedancia de frecuencia simple operan a 50
kHz.

A una frecuencia de cero o bajo, la corriente no penetra la membrana
celular, la cual actua como un aislante, y asi, la corriente pasa a través del liquido
extracelular, el cual es responsable de la medicion de resistencia en el cuerpo
(Ro).
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A una frecuencia infinita (0 muy alta frecuencia) el capacitor se comporta
como un perfecto (o casi perfecto) capacitor, y asi la resistencia corporal total (Ry)
refleja la combinacion tanto del liquido intracelular como extracelular.

Desde problemas practicos hasta la ocurrencia de mdltiples dispersiones
previenen el uso de una corriente directa (frecuencia cero) o una corriente AC de
muy alta frecuencia, por ello, los valores de resistencia a frecuencias de medicidén
ideales pueden predecirse usando un diagrama Cole-Cole*® (reactancia negativa
contra diagrama de resistencia) con Ry representando tedricamente la resistencia
del liquido extracelular (agua extracelular) y Rn representando la resistencia del
liquido intracelular y extracelular (Agua Corporal Total) (Figura 3).

ImpedanciaZ (Q)

Angulo de fase

- Reactancia X, (Q)

\ Incrementos en

la frecuencia

v

R, R,

Figura 3. Diagrama de la derivacion grafica del angulo de fase; su relacién con resistencia (R),
reactancia (Xc), impedancia (2) y la frecuencia de la corriente aplicada.

A 50 kHz, la corriente pasa tanto a través tanto del liquido intracelular como

extracelular, aunque la proporcion varia de un tejido a otro tejido.

Otro modelo paralelo tentativamente considera el efecto de “mezclas’. La
teoria de mezcla predice que la resistencia de liquidos conductivos incrementa
tanto como la suma de materiales no conductores suspendidos, o que puede ser

explicado de forma simplista mediante el incremento de la trayectoria conductiva
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que toma la corriente cuando esta curvea alrededor de particulas no conductoras,

que in vivo puede estar representada por células.

La formula ideada por Hanai para modelos in vitro ha sido transpolada para

su uso in vivo, pero esta requiere un nimero de otras asunciones®” *2.

Se han ideado diferentes modelos paralelos conceptuales para valorar la

composicién de extremidades, por ejemplo masa muscular de extremidades®.

La relacién entre capacitancia y resistencia es interesante porque refleja
diferentes propiedades eléctricas de tejidos que se afectan en diferentes maneras
por enfermedad, estado nutricional y estado de hidratacion.

El angulo de fase, que es una medicion de esta relacidn, y otros indices
interrelacionados Ro/Ry, han sido usados para predecir resultados clinicos® °'- 2,

Mas aun, cuando la resistencia y capacitancia se trazan graficamente
(Figura 4) después de estandarizacién para altura, diferentes enfermedades o
condiciones, estas tienden a formar racimos distintos (analisis vectorial de la

impedancia bioeléctrica como lo propuso Piccoli y col)®® %% %,

70 4 Females — 95% tolerance
=== 75% tolerance
60 —— 50% tolerance

—— Lung transplant patient

Reactance/Height, Ohm/m
{3 ]
=]

1

lD-_ /

0 T T T T T T ]

0] 100 200 300 400 500 600 700
Resistance/Height, Ohm/m

Figura 4. Analisis vectorial de impedancia bioeléctrica con el trazo grafico de resistencia-
capacitancia de una paciente después de trasplante de pulmén.
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En donde, los intervalos bivariados para el vector de impedancia
especificos para el género son representados como elipses de tolerancia de 50%,
75% y 95% calculadas en una poblacién suiza de referencia. Las mediciones de
impedancia se repitieron al: (a) 1 mes, (b) 6 meses, (c) 12 meses, (d) 18 meses, y
(e) 24 meses (Figura 4). La posicion del vector inicial indica disminucién en la
masa de tejido magro (caquexia). La migracion paralela subsecuente del siguiente
vector al eje menor de las elipses junto a la elipse objetivo (b-d) indica mejora en
estado nutricional con incremento en masa de tejido magro hidratado (disminucion
de resistencia con incremento de capacitancia). La migracion del vector final del
polo inferior (patrén de hiperhidratacion tisular) al centro de la elipse del 50% de
tolerancia indica perdida del exceso de liquido que lleva a restauracién completa
de la impedancia de los tejidos.

METODOS PARA ANALISIS DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA

Los métodos para el analisis de impedancia bioeléctrica pueden ser
divididas segun la frecuencia de la corriente usada que puede ser frecuencia
simple, frecuencia multiple y espectroscopia, y segun la colocacién de electrodos
que puede ser corporal total, segmentaria y localizada.

A continuacién se describen cada una de ellas.

ANALISIS DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA SEGUN FRECUENCIA USADA

Andlisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple.

El analisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple usa corriente
generalmente a 50kHz, la corriente se pasa entre la superficie de electrodos
colocados en la mano y pie (figura 5). Algunos instrumentos usan otras

localizaciones de electrodos como pie a pie 0 mano a mano®® *’. El andlisis de
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impedancia bioeléctrica a 50kHz en realidad no esta midiendo agua corporal total

pero en buena si mide la resistencia del agua extracelular e intracelular.

El analisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple permite estimar
la masa libre de grasa y agua corporal total, pero no determina diferencias en
agua intracelular. Los resultados se basan en las teorias mixtas y ecuaciones
empiricas. Estas ultimas se derivan de personas sanas con homeostasis biologica
estrecha.

Aunque el andlisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple no es
valido bajo condiciones hidratacién significativamente alterada, esto no impide su
uso para predecir la masa libre de grasa y el agua corporal total en personas con

estados de hidratacion normal®®.

ELECTRODO DE
DETECCION

,67 ELECTRODO
FUENTE DE
CORRIENTE

Figura 5. Colocacion tetrapolar estandar de electrodos en mano-murieca y pie-tobillo para el
andlisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple y analisis de impedancia bioeléctrica de
multi-frecuencia.
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Analisis de impedancia bioeléctrica de multifrecuencia.

Asi como el analisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple, el de
multifrecuencia usa modelos de regresion logistica pero incluyen impedancias a
multiples frecuencias (0, 1, 5, 50, 100, 200 a 500 kHz) para evaluar la masa libre
de grasa, agua corporal total, agua intracelular y agua extracelular.

A frecuencias por debajo de 5 kHz y arriba de 200 kHz se ha visto pobre
reproductibilidad especialmente para la reactancia a bajas frecuencias®.

De acuerdo a Patel y col® el andlisis de impedancia bioeléctrica de
multifrecuencia es mejor que el de frecuencia simple para la prediccion de agua
extracelular, mientras que el de frecuencia simple fue mas exacto y menos
influenciado para agua corporal total en pacientes criticamente inestables desde el

punto de vista hemodinamico.

Hannan y col® notaron que el andlisis de impedancia bioeléctrica de
multifrecuencia comparado con espectroscopia bioeléctrica fue mejor para
predecir agua corporal total y similar para predecir agua extracelular en pacientes
quirargicos. Por otro lado se ha observado que en pacientes seniles el andlisis de
impedancia bioeléctrica de multifrecuencia no detecta cambios en la distribucién o

movimiento de liquido entre el espacio extracelular e intracelular®’.

Espectroscopia bioeléctrica.

En contraste al andlisis de impedancia bioeléctrica de multifrecuencia, la
espectroscopia bioeléctrica usa modelos matematicos y ecuaciones mezcladas

obtenidas de la Grafica Cole-Cole (figura 3) y de la férmula de Hanai*®

para
generar relaciones entre la resistencia y los compartimentos corporales de liquido
o para predecir Ro y Rn y entonces desarrollar empiricamente ecuaciones

derivadas de prediccién en vez de modelos mezclados®.
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Los modelos, constantes y ecuaciones de la espectroscopia bioeléctrica
generados en poblacién sana han mostrado ser exactos, con minima influencia en

personas con estados no fisiolégicos®.

Sin embargo, estos modelos necesitan ser perfeccionados en personas
enfermas, como lo sugiere Schoeller®®, quien precisa que la masa celular corporal,

especialmente la masa muscular, constituye la mayor trayectoria de la corriente.

Estas células no estan dispuestas de forma esférica, pero si algo cilindrica,
a lo largo de la trayectoria de la corriente. Schoeller® especulé que las diferencias

en la geometria influyen en la reduccion del efecto mezclado.

Mas aun, la determinacién de los valores exactos de resistencia, tanto del
agua intracelular como extracelular, representan la mayor dificultad. Los valores

publicados son ampliamente discrepantes.

|48

En este sentido Ward y col™ sugieren que las variaciones bioldgicas

amplias aun en poblacion normal, pueden explicar porque no es mejor el analisis

de teoria mezclada sobre la prediccion empirica observada por algunos®® ©’.

Varios estudios sugieren que las constantes de resistencia usadas deben

ser ajustadas para la poblacién en que se mide*” %% %70,

Debido a que actualmente se desconocen la magnitud absoluta y la
constancia biologica de la resistencia, la aplicaciéon de la teoria mezclada para la
prediccion tanto de la magnitud absoluta de volumen corporal como cambios en la

magnitud de compartimientos corporales requiere investigaciones a futuro.

El potencial de la espectroscopia bioeléctrica puede ser agotado si los datos
son interpretados con algoritmos adecuados que incluyan datos reales apropiados
y modelos validos de distribucion de liquido”'.
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ANALISIS DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA SEGUN COLOCACION DE
ELECTRODOS

Analisis de impedancia bioeléctrica corporal total.

El andlisis de impedancia bioeléctrica corporal total (murfeca a tobillo) es la
aplicacion de uso clinico usada mas ampliamente’ 7°. Los electrodos sensores de
voltaje son tipicamente colocados en la superficie dorsal de la mufieca y superficie
anterior del tobillo, mientras que los electrodos inyectores de corriente se colocan
en la superficie dorsal del tercer metacarpiano y metatarsiano de la misma

extremidad, respectivamente (Figura 5).

Basicamente, en el andlisis de impedancia bioeléctrica corporal total todo el
cuerpo se considera como un cilindro de una longitud dada (altura corporal) y por
tanto un area transversal constante y asi susceptible de errores dependiendo del

tamarno, forma corporal y acumulacién regional de liquido.

Analisis de impedancia bioeléctrica segmentaria.

El analisis de impedancia bioeléctrica segmentaria se ha desarrollado para
superar las limitaciones del anadlisis de impedancia bioeléctrica corporal total
mediante la visién del cuerpo como 5 cilindros coherentes, dos para los brazos,
dos para las piernas y uno para el tronco.

Este se realiza mediante la colocacion de dos electrodos adicionales ya sea
en la mufieca o en pie en el lado opuesto’’, o colocando electrodos sensores en la
mufieca, hombro (acromio), espina iliaca superior y tobillo™ o colocando
electrodos en la porcién proximal del brazo, el electrodo de la pierna baja y tronco

en el hombro y el muslo superior’® 7.

El tronco del cuerpo con su gran area transversal contribuye tan poco como

10% a la impedancia corporal total mientras que representa tanto como 50% de la

masa corporal total”®.
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Esto implica 3 aspectos para el analisis la composicion corporal mediante el
abordaje con analisis de impedancia bioeléctrica corporal total:

(1) los cambios en la impedancia estan estrechamente relacionados con los
cambios en masa libre de grasa (o masa muscular o masa celular corporal) de las

extremidades,

(2) los cambios de la masa libre de grasa probablemente no son
adecuadamente descritos por mediciones de impedancia corporal total y

(3) aun grandes cambios en el volumen de liquido dentro de la cavidad
abdominal tienen sélo poca influencia la medicion de masa libre de grasa o masa
celular corporal como puede demostrarse en pacientes con cirrosis hepatica y

ascitis sometidos a paracentesis’’.

El andlisis de impedancia bioeléctrica segmentaria requiere estandarizacion

previa, particularmente cuando se emplean diferentes abordajes o dispositivos.

Asi mismo, requiere la estandarizacion de los diferentes electrodos usados

y su colocacién.

El andlisis de impedancia bioeléctrica segmentaria ha sido usado para
determinar cambios y distribucién de fluidos en algunos estados patolégicos como
ascitis, falla renal o cirugia y puede ser util para dar informacién sobre la

acumulacién de liquido en region pulmonar y abdominal del tronco.

Se han encontrado altos errores relativos con analisis de impedancia
bioeléctrica segmentaria en brazos y piernas del 13-17% y 10-13% para masa

libre de grasa en brazos y piernas respectivamente’® 7°.

Esto puede deberse al uso uniforme del valor de resistencia para todos los
segmentos en la ecuacién usada para calcular el volumen de agua extracelular
segmentario y a la exclusién en las mediciones de los volumen de agua en manos,

pies, cuello y cabeza debido al sitio de colocacion de los electrodos®.
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Analisis de impedancia bioeléctrica localizada.

El analisis de impedancia bioeléctrica corporal total mide varios segmentos
corporales y esta influenciado varios factores como hidratacion, fraccion de grasa,

condiciones de limite geométrico, etc.

Por lo tanto, la validacién de modelos empiricos de regresidon simple es
especifica a cada poblacién.

Por estas razones, se ha propuesto el andlisis de impedancia bioeléctrica
localizada, el cual se enfoca a segmentos del cuerpo bien definidos, por ejemplo

pantorrilla, y asi, minimiza los efectos de interferencia®' 2.

ANALISIS VECTORIAL DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA

Otro motivo de interés del andlisis de impedancia bioeléctrica radica en su
potencial como procedimiento independiente que permite la evaluacién de
pacientes con la medicion directa del vector de impedancia y no depende de

ecuaciones o modelos.

El abordaje del andlisis vectorial desarrollado por Piccoli y col®® >* °°

se ve
afectado solamente por los errores en las mediciones de impedancia y la

variabilidad biol6gica de las personas.

En el analisis vectorial la resistencia (R) y reactancia (Xc) estandarizadas
por altura son graficadas como puntos de vectores en el plano R-Xc.

Un vector individual puede entonces ser comparado con elipses de
tolerancia 50%, 75% y 95% calculadas en poblacién sana del mismo sexo y raza
(método grafico R-Xc) (Figura 4).

Las elipses varian con la edad y tamafo corporal®.

55, 56, 57

Estudios de validacion clinica realizados en pacientes renales,

pacientes en cuidados criticos y personas obesas, muestran que los vectores que
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caen fuera de la elipse de tolerancia 75% indican una impedancia tisular anormal,

que puede ser interpretada como sigue:

(1) el desplazamiento paralelo del vector hacia el haz mayor de elipses de
tolerancia indican cambio progresivo en la hidratacién tisular, 0 sea como ocurre
en deshidratacion con grandes vectores fuera del polo superior y en
sobrehidratacién con pequerios vectores fuera del polo inferior,

(2) los vectores que caen arriba (izquierda) o debajo (derecha) del haz
mayor de las elipses de tolerancia indican respectivamente mas o menos masa

celular corporal, respectivamente, contenida en tejidos corporales magros.

El monitoreo de pacientes a largo plazo ha mostrado cambios combinados

en hidratacién y masa tisular magra.

Precisamente, la figura 4 muestra un ejemplo de analisis vectorial de

impedancia bioeléctrica en una mujer seguida después de un trasplante pulmonar.

COMPARTIMIENTOS CORPORALES
Masa libre de grasa.

La masa libre de grasa es todo lo que no es grasa corporal (Figura 6).

Hay muchas ecuaciones de andlisis de impedancia bioeléctrica en la
literatura que predicen la masa libre de grasa. Estas ecuaciones varian en los
parametros incluidos en las ecuaciones de regresién multiple y su aplicabilidad en

varias personas.

Las ecuaciones mas recientes incluyen pardmetros como altura al
cuadrado/resistencia, peso, edad, genero, reactancia y mediciones del tronco y/o
extremidades para mejorar la exactitud de prediccion.

La masa libre de grasa puede determinarse mediante analisis de
impedancia bioeléctrica de frecuencia simple a condicién de que la hidratacion sea
normal y que las ecuaciones usadas sean aplicables a la poblacién en estudio.



25

COMPARTIMENTOS DE LA COMPOSICION
CORPORAL

4/
PROTEINAVISCERAL

AEC (229%)

MASA GRASA
(PESO-MLG)

Figura 6. Diagrama esquematico de masa libre de grasa (MLG), agua corporal total (ACT), agua
intracelular (AIC), agua extracelular (AEC) y masa celular corporal (MCC).

Agua corporal total, extracelular e intracelular.

El promedio de hidratacién corporal de la masa libre de grasa varia con la
edad, asi, en recién nacidos es 80%, en nifilos mayores de 10 afios 75% y en
adultos sanos 73%°%*.

De acuerdo con Ellis y col®® el andlisis de impedancia bioeléctrica de
frecuencia simple con 50kHz primariamente mide el espacio de agua extracelular,
la cual representa una proporcion constante de agua corporal total en condiciones
normales. Un incremento en la relaciédn de agua extracelular/agua corporal total

puede indicar edema y/o malnutricion.

El andlisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple parece ser
sensible cuando hay cambios agudos de liquido, aun si no hay cambios
significativos en el peso corporal.

Por otro lado, los modelos de analisis de impedancia bioeléctrica de

frecuencia simple transformados paralelamente parecen ser sensibles a cambios
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en el agua intracelular (o masa celular corporal) pero no a cambios en agua

extracelular®®.

Asi estos modelos podrian tener uso limitado para estimar masa libre de
grasa o grasa corporal cuando hay un estado de hidratacién anormal®.

Entre los modelos de analisis de impedancia bioeléctrica de multifrecuencia
y espectroscopia bioeléctrica, el modelo paralelo R¢/Rn (Cole-Cole) es
considerado el mas preciso y exacto para medir agua extracelular y agua
intracelular incluso en comparacion con métodos que consideran variables

obtenidas por analisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple.

Gudivaka y col® encontraron que el modelo paralelo Ro/Rn (Cole-Cole)
predice con exactitud cambios en agua corporal total, agua extracelular y agua
intracelular en personas que recibian solucion de Ringer o terapia diurética con

colocacion de electrodos detectores proximalmente (codos y rodillas).

Scharfetter y col®

estimaron que debido a los cambios en la colocacién de
los electrodos al final de la didlisis, el error con respecto a los cambios en el
volumen fueron grandes (porcentaje de error de 15% para agua extracelular y de
420% para agua intracelular). Ellos concluyen que es necesaria una correccién en
el modelo de distribucion de liquido para los cambios en la resistencia para

obtener datos mas reales de agua intracelular.

Un modelo valido debe garantizar que los cambios en el agua extracelular

no corrompan el agua intracelular y vice versa’'.

El meta-analisis hecho por Martinoli y col®

concluye que el andlisis de
impedancia bioeléctrica de frecuencia simple y la espectroscopia bioeléctrica
significativamente sobreestiman el agua corporal total en personas sanas,

mientras que no lo hace el analisis de impedancia bioeléctrica de multifrecuencia.

El analisis de impedancia bioeléctrica de multifrecuencia parece ser el
método mas exacto para determinar agua corporal total en adultos sanos, obesos

y para personas con falla renal crénica.
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Masa corporal de células.

Mientras que la masa libre de grasa es todo lo que no sea grasa, no hay un
consenso sobre el significado fisiolégico de mediciones de “masa celular’, o “tejido

metabdlicamente activo” y “agua intracelular’.

La masa corporal de células es el compartimiento rico en proteinas que es
afectado en estados catabdlicos, y la perdida de la masa corporal de células se

asocia con pobre pronéstico clinico® .

En pacientes sobrehidratados, aun determinaciones precisas en la masa
libre de grasa podrian fallar para detectar desnutricién proteica debido a expansién
en el agua extracelular. Estimar el tamano es dificil porque es un compartimiento
complejo, comprendiendo todas las células no adiposas asi como el
compartimiento acuoso de los adipocitos.

Son necesarias investigaciones futuras para definir masa corporal de

células y el papel del andlisis de impedancia bioeléctrica en su evaluacién clinica.

ANALISIS DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA EN PACIENTES CON
INSUFICIENCIA RENAL CRONICA EN DIALISIS

La falla renal conlleva varias anormalidades del estado de nutricion y
composicion. Estas se han documentado en pacientes con insuficiencia renal

cronica avanzada, ya sea antes o después de comenzar la terapia dialitica.

El efecto catabdlico de la uremia cronica, junto con perturbaciones
significativas en muchos aspectos del metabolismo, del balance de agua y
electrélitos, contribuyen a alteraciones en la composicidn corporal y estado

nutricional que estan asociadas con incremento en la morbilidad y mortalidad®" %
93, 94

El potencial del analisis de impedancia bioeléctrica para determinar el
liquido intraperitoneal adecuadamente parece ser limitado porque el tronco
contribuye solo al 10% de la impedancia corporal total. Hay buenos resultados
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entre las mediciones y cambios calculados en la distribucién regional de liquido
durante didlisis peritoneal usando analisis de impedancia bioeléctrica

segmentaria®.

Los resultados requieren cambios en la colocacidon de electrodos y
estimacién del volumen extracelular del tronco usando un nuevo algoritmo vy

considerar los cambios en la conductividad por el dializante.

El interés por determinar la masa de grasa y la masa libre de grasa ha
incrementado en los nefrélogos porque se requieren métodos que valoren la

efectividad de la dialisis y estado nutricional.

El analisis de impedancia bioeléctrica provee el peso seco éptimo de los
pacientes. La medicién de los compartimentos de agua mediante los indices de
resistencia cuando se comparan con mediciones estables de masa magra puede

ser usada en paciente en hemodialisis para demostrar su estado de hidratacién®.

Mediciones repetidas de analisis de impedancia bioeléctrica en pacientes al
final de la hemodidlisis permite el seguimiento longitudinal de cambios en la masa
libre de grasa y masa grasa pero no exactamente cambios en agua corporal
total®®. La espectroscopia bioeléctrica es una mejor opcion en tales casos.

La ventaja de la espectroscopia bioeléctrica es su habilidad en discriminar
entre agua extracelular y agua corporal total ya que revela la Ragc y la Ract
mediante extrapolacion a partir del rango de mediciones a diferentes frecuencias,
mientras que los valores de resistencia en una alta frecuencia y en una baja

frecuencia son solamente aproximaciones de Raec ¥ Racr.

La espectroscopia bioeléctrica tiene el potencial de estandarizar los
métodos de andlisis de impedancia bioeléctrica®.

Algunos estudios sugieren que el andlisis de impedancia bioeléctrica

segmentaria refleja con mas exactitud los cambios en el agua extracelular durante

hemodidlisis con ultrafiltracién que mediciones de impedancia corporal total®.
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En el escenario clinico, la comparaciéon de la posicién del vector y su
migracion con intervalos de referencia, tomando en cuenta la variabilidad entre
personas, representa una ventaja adicional del analisis de impedancia bioeléctrica

vectorial que no puede ser alcanzada con espectroscopia bioeléctrica '®.

Algunos autores han reportado que en el andlisis de impedancia bioeléctrica
en compartimientos regionales como la pantorrilla puede ser mas sensible para

valorar los cambios en liquidos corporales'®' 102 103104,

Zhu y col'® generaron la hipétesis de que las piernas tienen mayor exceso
de agua extracelular que los brazos o el tronco en pacientes en dialisis debido a
efectos de gravedad. Asi, la monitorizacién continua del contenido de liquido de la
pantorrilla (Figura 7) puede proveer informacion mas precisa acerca del peso

SecCo.

Figura 7. Colocacién de electrodos en el andlisis de impedancia bioeléctrica segmentaria de la
pantorrilla.

Mas aun, la pantorrilla es cilindrica lo cual minimiza el efecto deletéreo de la
distribucion no homogénea en analisis de impedancia bioeléctrica, situacidn vista

en el tronco.
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Esto es una ventaja cuando se compara con anadlisis de impedancia
bioeléctrica corporal total. La resistencia obtenida mediante este método de
analisis de impedancia bioeléctrica segmentaria es reproducible con suficiente

precisién para ser aplicado en estudios clinicos'®.

Aunque la relacién entre la remocidén de liquido durante la hemodialisis y los
indices de anadlisis de impedancia bioeléctrica correlacionaron bien en personas
individuales, los gradientes de las relaciones variaron considerablemente entre

personas’®.

La sobrestimacion en la pérdida de liquido podria ser afectada por cambios
en la concentracion de iones, cambios variables en la impedancia como resultado
de pérdida diferenciada de liquido de diferentes segmentos del cuerpo y cambios
posturales.

Como habiamos comentado se han encontrado grandes errores relativos
con analisis de impedancia bioeléctrica segmentaria en brazos y piernas (13-17%
y 10-13% para masa libre de grasa en brazos y piernas respectivamente)’.

Esto puede deberse a el uso uniforme del valor de resistencia para todos
los segmentos en la ecuacion usada para calcular el volumen de agua extracelular
segmentaria y a la exclusién en las mediciones de los volumen de agua en manos,

pies, cuello y cabeza debido al sitio de colocacién de los electrodos.

Zhu y col®

plantearon que seria mejor usar la resistencia especifica de
cada segmento en las ecuaciones para la estimacion de volumen de agua

extracelular, volumen de agua intracelular y agua corporal total.

Asi en 29 pacientes en hemodidlisis se dieron a la tarea de definir la
resistencia especifica de varios segmentos del cuerpo (brazos, tronco y piernas), y
los valores obtenidos se usaron para estimar volumen de agua extracelular y
volumen de agua intracelular con correccion de los volumenes de liquido no

medidos.
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Estas estimaciones fueron comparadas con métodos dilucionales y
resonancia magnética considerados estandar de oro. Observaron que la
resistencia especifica de cada uno de los segmentos diferia con la resistencia
uniforme tradicionalmente usada en los algoritmos de espectroscopia bioeléctrica
de multifrecuencia segmentaria, y que la estimacidén del volumen corporal de agua
extracelular, intracelular y el agua corporal total usando resistencia segmentaria en
lugar de uniforme, y después de ajuste para volumenes de agua no medidos en el
cuerpo, no diferia significativamente de las mediciones obtenidas por los métodos
considerados como estandar de oro.

Recientemente Carter y col'®

en un grupo de pacientes en hemodidlisis
usando espectroscopia bioeléctrica de multifrecuencia en brazo y corporal total
encontré6 buena correlacion con métodos estandar de oro para tejido adiposo
subcutaneo (r°=0.93), grasa subcutanea corporal total (’=0.92), masa muscular

del brazo (r’=0.84) y masa muscular corporal total (=0.86).

Asi, los modelos de espectroscopia bioeléctrica en brazo pueden predecir
con exactitud la masa muscular y grasa subcutanea corporal total con la ventaja
en la practica de su conveniencia y portabilidad, por lo que deberian ser usados

para valorar estado nutricional en pacientes en hemodialisis.

El nuevo método de espectroscopia bioeléctrica continua intradialitica se
basa en la idea de que cambios en el agua extracelular de las pantorrillas
directamente refleja cambios en el agua extracelular corporal total durante
hemodidlisis.'® Se asume que durante la hemodidlisis la pantorrilla seria la Gltima
region del cuerpo de donde el exceso de agua extracelular seria completamente
removida, porque debido a efectos de gravedad el exceso relativo de agua

extracelular es méas alto en pantorrillas que en los brazos o el tronco'™°.

Por ello, postula que el agua extracelular de las pantorrillas puede usarse
como una ventana para monitorear cambios intradialiticos en el agua extracelular

corporal total.
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La espectroscopia bioeléctrica de la pantorrilla usa tecnologia de analisis de
impedancia bioeléctrica multifrecuencia para grabar cambios en la resistencia
extracelular de las pantorrillas, la cual se relaciona directamente a cambios en el

agua extracelular de las pantorrillas.

Mediante la restriccion del area de observacion para definir una distancia
corta de 10 cm a lo largo de la cara lateral de una pantorrilla (figura 7) se
maximizan las ventajas del andlisis de impedancia bioeléctrica segmentaria sobre

la corporal total.

Ya que la longitud y circunferencia del segmento de la pantorrilla son
definidas exactamente esto minimizan los errores que ocurren en los modelos de
analisis de impedancia bioeléctrica corporal total y de segmentos grandes debido

a variaciones en la geometria y tamaro del cuerpo/miembro.

En la practica, la espectroscopia bioeléctrica de pantorrila se graba
continuamente durante la hemodidlisis y los cambios en la resistencia extracelular
se exhiben en tiempo real. A partir de la resistencia se calcula la resistividad como
R x A/L, donde R es la resistencia, A el area transversal del cilindro y L la longitud
del cilindro (10 cm) y la resistividad normalizada resistividad entre el indice ce
masa corporal. Asi la resistividad normalizada se registra en la forma de una curva
(figura 8). Cuando el exceso de agua extracelular se remueve de la pantorrilla
durante la hemodidlisis, la caida de la curva declina. Un aplanamiento estable de
la curva indica que el exceso de agua extracelular se ha removido de las

pantorrillas.

Asi, el método de la curva de espectroscopia bioeléctrica continua indica el
tiempo durante la hemodialisis en el que se asume que el paciente esta en peso
seco y cuando la ultrafiltracién debe ser detenida. El peso en este momento es el
peso seco individual del paciente. La continuacién de ultrafiltracion después de
que se ha alcanzado este punto podria asociarse con una caida potencialmente
rapida del volumen sanguineo y un incremento en el riesgo de presentar

complicaciones intradialiticas’".
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La reproducibilidad a corto plazo del peso en el que ocurre aplanamiento de
la curva de espectroscopia bioeléctrica continua es alta con un coeficiente de
variacion inter-paciente promedio de 0.38-0.2% y un coeficiente variacion intra-

paciente promedio variando desde 0 a 0.76%.
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Figura 8. Cambios en la resistencia extracelular (R0/Rt) durante hemodialisis como se registran
mediante bioimpedancia espectroscépica de pantorrilla continda intradialitica. La curva RO/Rt (RO=
resistencia en el tiempo cero y Rt= resistencia en cualquier momento dado) refleja los cambios en
el agua extracelular de la pantorrilla durante ultrafiltracion. El aplanamiento de la curva ocurre
cuando el exceso de agua extracelular se ha removido de la pantorrilla y la resistencia en la
pantorrilla permanece estable por un palmo de tiempo definido aqui 20 min, a pesar de que
continda la ultrafiltracién. El peso corporal en A se considera el peso seco individual.

En algunas circunstancias se puede observar el aplanamiento de la curva
de espectroscopia bioeléctrica continua independientemente del peso seco, por
ejemplo cuando se para la ultrafiltracion durante la hemodialisis o la remocion de
agua extracelular de las pantorrillas se obstaculiza por trombosis venosa o edema

linfatico.
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Este nuevo método requiere pues validacion externa, pero parece ser una
herramienta promisoria para determinar el peso seco en pacientes en

hemodidlisis.

Recientemente esta técnica de abordaje del analisis de impedancia
bioeléctrica secuencial intradialitica mediante analisis de impedancia bioeléctrica
de frecuencia simple corporal total fue evaluada en 19 pacientes en hemodialisis

con un mes de seguimiento''?.

Después del primer analisis de impedancia bioeléctrica los pacientes fueron
divididos en dos grupos, los que se encontraban por arriba del peso seco segun el
analisis de impedancia bioeléctrica y los que se encontraban por debajo del peso
seco segun analisis de impedancia bioeléctrica.

A los que se encontraban por arriba gradualmente se les redujo el peso
durante las siguientes sesiones hasta obtener el peso seco segun andlisis de
impedancia bioeléctrica, esto hizo posible disminuir el niumero de medicamentos

antihipertensivos.

Mientras que en los que se encontraban por debajo el ajuste del peso seco

en las subsecuentes sesiones hizo desaparecer los sintomas intradialiticos.

En un estudio piloto reciente Park y col'*® usaron el indice de bioimpedancia
en al pierna derecha para ajustar el peso seco en pacientes en hemodialisis. Este
indice fue calculado como sigue: impedancia a 50kHz/impedancia a 500 kHz,
medida mediante espectroscopia bioeléctrica.

Tedricamente el indice de bioimpedancia en la pierna derecha se relaciona
inversamente al agua extracelular. Se obtuvo un rango de referencia de 137
pacientes cronicos pero estables en hemodidlisis que se encontraban en peso
seco. En 34 pacientes incidentes de hemodidlisis el peso seco se ajustd por
etapas bajo la guia del el indice de bioimpedancia en al pierna derecha
modificando la cantidad de ultrafiltracion.
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Cuando el objetivo de rango del el indice de bioimpedancia en al pierna
derecha (71.106-1.150) se alcanz0, el edema pretibial y el edema pulmonar
resolvieron sin ningun episodio de calambre muscular o hipotensién arterial
intradialitica. Junto con el incremento en el indice de bioimpedancia en la pierna
derecha, la presién arterial pre-hemodialisis tendié a disminuir significativamente
en sistole (p=0.072) y diastole (p=0.005). El indice cardiotoracico también
disminuyé significativamente (p=0.004)""°.

ANALISIS DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA EN PACIENTES CON
TRASPLANTE RENAL

Sorpresivamente los pacientes con trasplante renal han recibido poca
atencién respecto a marcadores de nutricidn y composicion corporal. A pesar de
un procedimiento satisfactorio, los injertos renales no alcanzan el nivel de funcién
de dos rifiones nativos normales, y en un namero significativo de casos después
de tanto el proceso de inmunodependencia como de inmunoindependencia, la
funcién de los injertos comienza a declinar lentamente hacia una nueva condicion

de falla renal avanzada.

Como consecuencia, podriamos anticiparnos al desarrollo de una condicion

de composicion corporal anormal.

El analisis de impedancia bioeléctrica es un método sencillo, seguro, barato
y validado para medir la composicidén corporal (liquidos y estado nutricional) en

personas sanas y en pacientes con insuficiencia renal crénica.

El andlisis de impedancia bioeléctrica multifrecuencia corporal total en una
poblacién de pacientes con trasplante renal''®, fue comparado con técnicas de
dilucion de isotopos para medir los compartimento de agua corporal,
absorciometria de rayos X de energia dual y mediciones antropométricas para
medir grasa y masa libre de grasa.
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En esta poblacién se observé que el andlisis de impedancia bioeléctrica
multifrecuencia corporal total es conveniente para mediciones de agua corporal

toral, pero no fue satisfactorio para agua extracelular, grasa y masa libre de grasa.

Por su parte, Coroas y col'™

evaluaron parametros de la composicién
corporal mediante andlisis de impedancia bioeléctrica de frecuencia simple
corporal total en pacientes con trasplante renal a muy largo plazo y con funcion del
injerto conservada (depuracién de creatinina >65 mL/min/1.73 m?), limitrofe
(depuracién de creatinina 35-60 mL/min/1.73 m? o pobre (depuracién de
creatinina <35mL/min/1.73 m?®), y los compararon con controles de personas

sanas.

Encontraron que no habia diferencias en el analisis de impedancia
bioeléctrica entre las personas sanas y pacientes con buena funcién del injerto,
mientras que los pacientes con una funcion del injerto limitrofe o pobre
presentaron significativamente mayor agua extracelular (49.4+5% y 53.9%+12%,
respectivamente) 'y menor agua intracelular (50.6t5% y 46.1+12%,
respectivamente), en comparacién con los que conservaban buena funcién del
injerto (44.622% y 55.442%, para agua extracelular y agua intracelular
respectivamente) o los controles normales (45.6+3% y 54.4+3%, para agua

extracelular y agua intracelular respectivamente).

Concluyendo asi que un injerto renal con funcidn conservada restaura y
mantiene la composicién corporal normal y superan los potenciales efectos

adversos de algunos farmacos.

El mismo grupo de Coroas, usando analisis de impedancia bioeléctrica de
frecuencia simple corporal total en 12 pacientes con que habian recibido un
trasplante renal satisfactorio de donador cadavérico (depuracién de creatinina
siempre mayor a 60ml/min/1.73m?), analizaron los cambios en la composicién
corporal al primer mes y tercer mes post-trasplante renal y los compararon con si
mismos durante su paso por hemodialisis, con un grupo de personas sanas y con

un grupo de pacientes en hemodidlisis regular''®.
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Comparando pre-trasplante con el primer mes post-trasplante el agua
corporal total y agua extracelular incrementaron, mientras que el agua intracelular

y angulo de fase disminuyeron considerablemente.

Comparando el primer mes con el tercer mes post-trasplante el agua
extracelular disminuye, mientras el agua intracelular y el angulo de fase
incrementaron. En la comparacién del tercer mes post-trasplante con gente sana

no hubo diferencias significativas.

Concluyendo asi que los receptores de trasplante renal de donador
cadavérico rapidamente igualan la composicién corporal de individuos normales,
superando los efectos adversos de los farmacos usados para mantener la
viabilidad del injerto.
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JUSTIFICACION

La falla renal conlleva varias anormalidades del estado de nutricion y
composicién. Estas se han documentado en pacientes con insuficiencia renal

cronica avanzada, ya sea antes o después de comenzar la terapia dialitica.

El efecto catabdlico de la uremia cronica, junto con perturbaciones
significativas de muchos aspectos del metabolismo y del balance de agua y
electrélitos, contribuyen a alteraciones en la composicién corporal y estado

nutricional que estan asociadas con incremento en la morbilidad y mortalidad

El andlisis de impedancia bioeléctrica tiene un valor potencial y absoluto en
el seguimiento del estado de volumen en pacientes en dialisis por la

reproducibilidad del método, y por ser sencillo y no invasivo.

El estado de volumen es especialmente importante en los pacientes en
didlisis con eventos comorbidos agudos y crdénicos, en quienes las pérdidas
catabdlicas de masa magra pueden llevar a una rapida sobrehidratacion si el peso
seco no es apropiadamente ajustado.

Actualmente existen distintos métodos de andlisis de impedancia
bioeléctrica, que difieren entre si por la corriente eléctrica usada, la colocacion de
electrodos o el modelo de analisis.

Entre los diferentes tipos de andlisis de impedancia bioeléctrica los basados
en multifrecuencia que usa modelos matematicos y ecuaciones mezcladas son los
que han mostrado mejor correlacion con métodos “estandar de oro” para estimar
volumen intracelular y volumen extracelular en pacientes con insuficiencia renal

cronica.

De acuerdo a la colocacion de electrodos, el analisis de impedancia
bioeléctrica segmentario ha mostrado ser mejor que el corporal total toda vez que
se ha observado que el tronco contribuye muy poco a la resistencia y que el

cuerpo no tiene una forma de cilindro.
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Recientemente, se ha evaluado el andlisis de impedancia bioeléctrica en la
pantorrilla durante o al final de hemodidlisis, demostrandose que es un método
reproducible que evalla mejor los cambios en el volumen intracelular vy
extracelular durante la hemodialisis considerando que, precisamente por efecto de

gravedad el agua contenida en las piernas, es la ultima en removerse.

El concepto de peso seco de pacientes en didlisis se basa en parametros
clinicos, muchos estudios para validar en analisis de impedancia bioeléctrica como
método para estimar peso seco se han hecho comparando con personas sanas, a

pesar de que la composicién corporal no es la misma en ambos grupos.

Sorpresivamente, los pacientes con trasplante han recibido poca atencion

respecto a marcadores de nutricion y composicion corporal.

A pesar de un procedimiento satisfactorio, los injertos renales no alcanzan
el nivel de funcibn de dos rifiones nativos normales, no solamente en el
aclaramiento de solutos si no también en el manejo de agua posiblemente por
efectos de algunos farmacos usados para induccién y mantenimiento de

inmunosupresion.

Previamente se evalué mediante analisis de impedancia bioeléctrica de
frecuencia simple corporal total a pacientes en etapas tempranas que recibieron
un trasplante renal de donador cadavérico y los compararon consigo mismos

durante su paso en hemodialisis y con un grupo control de personas sanas.

Se observd que a partir del tercer mes del trasplante renal se iguala la
constitucién hidrica de individuos normales sin diferencias al compararse con su

paso por hemodialisis.

Sin embargo, como ya se coment6 anteriormente, por un lado el método de
analisis de impedancia bioeléctrica usado no es el mejor para estimar composicién
hidrica, y por otro, los pacientes durante su paso por hemodidlisis clinicamente no

se encontraban en peso seco.



40

Asi pues, no se encuentra aun claramente definido los cambios en la
impedancia bioeléctrica después de un trasplante renal de donador vivo en etapas
tempranas usando un método mas exacto para evaluar cambios en el volumen
extracelular y volumen intracelular para conocer el impacto de los farmacos

usados para la viabilidad del injerto.

Asi mismo, no se ha evaluado con éste método si el estado de peso seco
es similar al estado de normovolemia después de un trasplante renal y en

personas sanas.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA (PREGUNTA DE INVESTIGACION)

¢, Existen cambios en la composicion hidrica estimada mediante analisis de
impedancia segmentaria multifrecuencia en pacientes durante hemodiafiltracién

estando en peso seco y post-trasplante renal?

HIPOTESIS

NULA

No existen diferencias en la composicidn hidrica estimada mediante analisis
de impedancia segmentaria multifrecuencia en pacientes durante hemodiafiltracién
estando en peso seco y después de recuperar parcialmente la funcién renal en el
periodo post-trasplante renal.

ALTERNA

Existen diferencias en la composicion hidrica estimada mediante analisis de
impedancia segmentaria multifrecuencia en pacientes durante hemodiafiltracién
estando en peso seco y después de recuperar parcialmente la funcién renal en el
periodo post-trasplante renal.

OBJETIVO

Comparar el esta hidrico mediante el analisis de impedancia segmentaria
multifrecuencia en pacientes con insuficiencia renal cuando recibian terapia de
sustitucion de la funcidén renal mediante hemodiafiltracion después de alcanzar
peso seco, con en el periodo temprano post-trasplante en la primera semana,
primer mes y 3-6 meses, y comparar los resultados con un grupo se personas

sanas pareadas por edad y sexo.
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MATERIAL Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO

Se trata de un estudio de cohorte, observacional, longitudinal, comparativo
y prospectivo.

POBLACION BLANCO

Pacientes con insuficiencia renal cronica en estadio V que se encuentren
recibiendo tratamiento sustitutivo de la funcién renal mediante hemodidlisis o
hemodiafiltracion y que, ademas, se encuentren en el programa de trasplante

renal de donador vivo.

POBLACION ACCESIBLE

Pacientes con éstas caracteristicas, que se encuentren recibiendo
hemodiafiltracion e inscritos en el protocolo de trasplante renal de donador vivo en
el Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez” durante el periodo de febrero
del 2008 a marzo del 2009.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con insuficiencia renal cronica en estadio V entre 18 y 65 afos
que se encuentren en hemodiafiltracién como método de sustituciéon de la funcidn
renal en el programa de trasplante renal de donador vivo del Instituto Nacional de
Cardiologia “Ignacio Chavez” con las siguientes caracteristicas:

o Tres sesiones a la semana de al menos 3 horas por
sesion.

o En peso seco de acuerdo a criterios clinicos.
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o Pacientes en protocolo de trasplante renal de donador vivo.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Pacientes que previo al trasplante renal no estuvieran en peso seco en

base a criterios clinicos.

Pacientes en peso seco pero que no estuvieran incluidos en el protocolo de
trasplante renal.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Pacientes trasplantados de riidbn que tuvieran durante el periodo de
seguimiento:

o Disfuncion del injerto durante el periodo de seguimiento.

o Otras enfermedades que condicionen retencién hidrica:

. Sindrome nefrético con funcion del injerto
conservada.

. Insuficiencia cardiaca.

" Insuficiencia hepatica.

. Insuficiencia venosa periférica.

. Toma de anticonceptivos a base de estrogenos.

DEFINICIONES

Peso seco: Es el peso post-didlisis en el que el paciente esté y se
mantenga normotenso hasta la siguiente didlisis en ausencia de sintomas de

hipotensidn arterial en casa y sin uso de medicacién antihipertensiva.

Disfuncidén del injerto: Incremento en creatinina sérica 1.5 veces respecto

a la basal.
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Sano: Personas con creatinina sérica y depuracion de creatinina normales,
sin otras condiciones que condicionen retencidén hidrica como sindrome nefrético,
insuficiencia cardiaca, insuficiencia hepatica, insuficiencia venosa periférica o toma

de anticonceptivos a base de estrogenos.

PROCEDIMIENTOS
PERSONAS

El estudio incluye dos grupos. Un grupo de pacientes con insuficiencia renal
cronica en hemodiafiltracion como método de sustituciéon de la funcién renal que
fueran sometidos a trasplante renal de donador vivo relacionado con seguimiento
durante 6 meses después del trasplante renal. Y un grupo de personas sanas que
fueron pareadas para edad y sexo con el primer grupo.

MEDICIONES DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA

Las mediciones de impedancia bioeléctrica se realizaron en la pantorrilla
derecha usando wun dispositivo de espectroscopia de bioimpedancia
multifrecuencia (Xitron 4200; Xitron Technologies Inc., San Diego Calif., USA) en
posicién sedente 5 minutos después de terminada la sesion de hemodiafiltracién y
15 minutos después de adoptar la posicion sedente para las mediciones en el pos-
trasplante renal y sanos.

Las mediciones de bioimpedancia se realizaron durante su estancia en
hemodiafiltracion una vez que se tenia criterios clinicos de peso seco, a los 7 dias,
1, 2, 3, 4, 5, y 6 meses post-trasplante. En el grupo de sanos se realizé en una

sola ocasion.

En la pantorrilla derecha fueron colocados 4 electrodos, dos para la
inyeccidon de la corriente y dos para la medicién del voltaje. El rango de
frecuencias de la corriente inyectada fue de 5 kHz a 1 MHz.
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COLOCACION DE LOS ELECTRODOS

Se uso técnica con 4 electrodos. En el primer registro se identificé y midi6 la
circunferencia mayor (Cmax) de la pantorrilla derecha, y 10 cm debajo de ésta, se

midio la circunferencia minima (Cmin).

Los dos electrodos de medicion se colocaron uno en Cmax y otro en Cmin,
de los dos electrodos de inyeccidn uno se colocoé 3 cm por arriba de Cmax y otro
3cm por debajo de Cmin.

En este primer registro de bioimpedancia se midi6 la distancia del borde
inferior de la rotula a Cmax y fue registrada en la base de datos personal de cada
paciente. Para los subsecuentes registros esta distancia fue usada para la
medicion de Cmax, de tal suerte que las circunferencias y electrodos fueran
colocados siempre en la misma posicién que en la medicion inicial. Para estas

mediciones se uso una cinta métrica plastica de 0.1cm de precision.

MEDICIONES ANTROPOMETRICAS

El peso se midié usando una bascula con precision de 0.1 kg. La talla fue
medida con un estadidmetro de altura con precision de 0.5 cm, estando el
paciente en posicidn firme con la cabeza, pies y hombros pegados a la pared.

MEDICIONES DE BIOIMPEDANCIA OBTENIDAS

En cada medicion de bioimpedancia se obtuvo la resistencia a 5 kHz, a
partir de esta se calculé la resistividad (Rho, Q/cm) como Rho=R x A/L, donde (R)
es la resistencia, (A) el area transversal del cilindro y (L) la longitud del cilindro (10
cm). La resistividad normalizada (Rhon, Q/cm/kg/m®) se obtuvo dividiendo la
resistividad entre el Indice de Masa Corporal.
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Basados en la resistencia y reactancia derivadas de la espectroscopia de
bioimpedancia segmentaria, la resistencia extracelular (Re, Q) y la intracelular (R,
Q) se calcularon usando el modelo Cole-Cole. El volumen extracelular (mL) y
volumen intracelular (mL) se obtuvieron de acuerdo a la Re y Ri.

De las mediciones de Cmax (cm) y Cmin (cm) se obtuvo el promedio
(Cprom, cm). El volumen geométrico total (Area, cm?) de la pantorrilla se obtuvo
mediante: (Cprom?/[4 x T]).

HEMODIAFILTRACION

Todos los pacientes recibian sesiones de hemodiafiltracion 3 veces por
semana, para lo cual se uso maquina 4008H (Fresenius Medical Care), con filtros
de polisulfona de alto flujo y alta eficiencia (F80, FMC®).

La solucién dializante y el liquido de reposicién usada tuvo las siguientes
concentraciones: HCO3; 35 mmol/L, K 2 mmol/L, Mg 1 mmol/L, Ca 3.5 mmol/L,
acetato 3 mmol/L, glucosa 2 g/L, Cl 111 mmol/L, Na 138 mmol/L.

De acuerdo a programa de la Unidad de Hemodiafiltracion todos los
pacientes realizaron ejercicio intradialitico mediante bicicleta estatica, ademas

ningun paciente recibia medicacion alguna, salvo hierro por razén necesaria.

Se registraron y grabaron los siguientes parametros de didlisis durante cada
sesion de hemodiafiltracion:

e Tiempo promedio de dialisis que representa en minutos el tiempo
total que dura la sesion de hemodiafiltracion.



47

e Volumen sanguineo total que representa el total de sangre en mL
que se pasa a través de las fibras de hemodiafiltracion a lo largo de
cada sesién

e Flujo sanguineo efectivo que representa la cantidad de sangre en
mL por minuto que pasa a través de las fibras del filtro de
hemodiafiltracion.

e Flujo del dializante que representa la cantidad de liquido de didlisis
en ml que pasa por minuto por fuera de las fibras del filtro de
hemodiafiltracién

e Volumen de ultrafiltracion que corresponde al total de liquido que
se extrae del paciente por sesidén de hemodiafiltracion.

e Volumen de hemodiafiltracion que corresponde al total de liquido
de reposicion (dializante) que ingresa directamente al torrente
sanguineo a través de la linea venosa para ser ultrafiltrado e

incrementar la conveccion.

e Volumen sanguineo relativo minimo que representa la reduccion
maxima en el volumen sanguineo de agua, considerando como
100% el volumen sanguineo agua que se tiene antes de iniciar la
ultrafiltracién, y conforme se extrae agua la masa celular permanece

estable mientras que el volumen de agua disminuye.

e Hemoglobina post-hemodialisis que corresponde a la cantidad de
hemoglobina al final de la sesién de hemodiafiltracion estimada
indirectamente a partir del porcentaje de hematocrito medido por
método 6ptico en el moédulo BVM.

CONTROL DE VOLUMEN Y PESO SECO
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Casi todos nuestros pacientes con insuficiencia renal cronica antes de
iniciar la terapia sustitutiva de la funcion renal mediante hemodiafiltracién estan
hipertensos a pesar de venir tomando medicamentos antihipertensivos.
Invariablemente su volumen extracelular esta expandido en algunos suficiente
como para mostrar edema mientras que otros a pesar de la expansion volumen no

muestran edema.

Una vez que el paciente ingresa a la Unidad de Hemodiafiltracion se
suspenden todos los medicamentos antihipertensivos y se les libera la dieta
haciendo especial hincapié en consumir alimentos ricos en proteinas. No se les

restringe ni la sal, ni el agua.

En las primeras sesiones de hemodiafiltracion, de forma cuidadosa, se
realiza ultrafiltracién vigorosa para remover el exceso de agua extracelular y sal,
de tal forma que el peso seco meta post-didlisis comienza a reducirse
gradualmente, inicialmente en algunos pacientes hasta de 0.5 kg por sesion
cuando clinicamente muestran gran expansion de volumen como es la presencia
de congestion pulmonar, edema periférico e hipertension con presiones sistélicas
arriba de 180 mmHg. Para posteriormente reducir el peso seco meta 0.2 kg por
sesion como sucede con el resto de pacientes que no tienen tanta expansion de

volumen.

En pocas ocasiones el exceso de volumen es de tal magnitud como para
generar crisis hipertensivas con cuadros de edema pulmonar que requerimos

sesiones extras de ultrafiltracion.

La reduccion en el peso post-didlisis continua hasta lograr controlar la
hipertensién arterial (presidn arterial <140/90 mmHg).

Esta fase de transicidbn entre hipertensidn (exceso de volumen) y

normotension (peso seco) usualmente requiere de algunas semanas.

En este periodo y sobre todo cuando se ésta cerca del peso seco puede
haber episodios de hipotension arterial y calambres como consecuencia del lento
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reajuste en el tono del sistema vascular en respuesta de la remocién del exceso

de sal.

El control de la presion arterial después de retirar el exceso de volumen es
la mejor prueba para probar que la expansion de volumen es la causa de

hipertensién arterial.

Una vez que se alcanza el peso seco, este valor absoluto cambia a lo largo
del tiempo, sobre todo en los primeros meses de iniciar las sesiones de
hemodiafiltracion en que los pacientes van recuperando el apetito y como
consecuencia de la dieta hipercalérica e hiperproteica que se recomienda, los
pacientes comienzan a ganar masa magra, de tal forma que no todo el peso que

se gana en el periodo interdialitico es agua.

Cuando el paciente llega a su sesion de hemodiafiltracién con tendencia a
la hipotension arterial el peso meta se incrementa gradualmente en 0.2 kg por
sesion hasta normalizar la presion arterial. Por el contrario cuando pierde masa
magra y llega con tendencia a hipertension arterial a su sesién de
hemodiafiltracion, el peso seco meta se reduce gradualmente en 0.2 kg por sesién

hasta normalizar la presién arterial.

Ademas de los parametros clinicos, contamos con otros marcadores de
peso seco que son utiles particularmente en los pacientes que como consecuencia
de insuficiencia cardiaca tienden a tener presion arterial baja a pesar de expansion

de volumen.

El delta de hemoglobina pre y post-dialisis evaluado mediante BVM y
ajustado por litro de ultrafiltracion con el que hemos observado buena correlacién

con peso seco cuando el AHb es 0.7 g/L de ultrafiltracion'"”.

También, el rebote en el volumen sanguineo relativo también evaluado por
BVM es un parametro de evaluacién del peso seco. Se ha observado que un

rebote > 4% a los 5 minutos de finalizada la sesion de hemodiafiltracion
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correlaciona con expansién de volumen''. Y mas recientemente el uso de andlisis

de impedancia bioeléctrica.

PACIENTES CON TRASPLANTE RENAL

Los pacientes que recibieron un trasplante renal recibieron induccidn
transoperatoria con daclixumab (13) o inmunoglobulina (1) y un bolo de 1gr de
metilprednisolona. Desde el primer dia post-trasplante recibieron mantenimiento
de la inmunosupresidén con triple esquema a base de prednisona, tacrolimus vy

micofenolato.

La dosis de prednisona el primer dia fue de 200 mg/dia con descenso diario
de 30 mg hasta una dosis fija de 30 mg/dia durante el primer mes post-trasplante,
posterior al primer mes post-trasplante iniciaron reduccion de 5 mg/d cada semana
hasta una dosis fija de 10 mg/dia.

La dosis de tacrolimus fue la necesaria para mantener concentracion

minima 12 horas cercano a 10 ng/dL.

La dosis de micofenolato en los pacientes con mas de 50 kg de peso
corporal fue de 2 g repartidos en dos dosis y en los pacientes con menos de 50 kg
de peso corporal fue de 1.5 g repartido en dos dosis.

En cada una de visitas se ademas de la medicion de impedancia, se
obtuvieron valores de peso corporal, tension arterial, Creatinina sérica (mg/dL),
Nitrégeno de urea en sangre (mg/dL). La depuracion de creatinina se estimé
mediante formula de Cockcroft ([140-edad] x [peso (kg))/[CrSx72] (x 0.85 para

mujeres).

PERSONAS SANAS
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Fueron incluidas personas que estaban en el programa de trasplante renal
como potenciales donadores. Se pareo por edad y sexo con el grupo de
hemodiafiltracion incluido en el estudio. Se obtuvieron parametros de funcién
renal, hepatica y cardiaca. Mediante exploracién fisica se descarté insuficiencia
vascular periférica. En las mujeres mediante interrogatorio se aseguré que no
tomaran medicamentos anticonceptivos. Las mediciones de impedancia se
obtuvieron en wuna sola ocasién. Previamente ha sido demostrada la

reproducibilidad del procedimiento.

VARIABLES

INDEPENDIENTE:

e Trasplante Renal.

DEPENDIENTES:
e (Clinicas: Peso, Tension arterial y Frecuencia Cardiaca.
e De laboratorio: Creatinina sérica y Depuracion de creatinina.

e De bioimpedancia en pantorrilla: Circunferencia maxima, Circunferencia
minima, promedio de las circunferencias, area, resisitividad, resisitividad
normalizada al indice de masa corporal, resistencia intracelular, resistencia

extracelular, volumen extracelular y volumen intracelular.

ANALISIS ESTADISTICO
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Las variables continuas se expresaron como mediana y rango intercuartilo,
mientras que las variables categéricas como porcentaje. Las diferencias entre
momentos de evaluacién (HDF, post-trasplante 1 semana, 1, 2, 3, 4, 5, 6 meses) y
personas sanas fueron analizadas mediante prueba de Friedman correspondiente
al analisis no paramétrico para mdultiples muestras relacionadas y para la

comparacién entre dos momentos se utilizé prueba de Wilcoxon.

Se considerd estadisticamente significativo a un valor de p menor de 0.05.
Para el andlisis se uso el programa SPSS version 17.0 para Windows.



53

RESULTADOS

En total, se incluyeron a 14 pacientes (9 mujeres) con edad media de 18
(22-29) anos, la tabla 1 resume los parametros durante su paso por
hemodiafiltracion.

Todos los pacientes recibieron un trasplante renal proveniente de donador

vivo por primera vez (n=12) o por segunda vez (n=3).

Durante el periodo de seguimiento ademas de la inmunosupresion una
paciente requirid6 de Losartan por hipertension arterial sistémica pos-trasplante y
otra paciente de acenocumarina por sindrome anti-fosfolipidos, el resto de los

pacientes no requirieron de otra medicacién.

El grupo sano lo conformaron 14 personas (9 mujeres) con edad media de
28 (27-30) anos.

TABLA 1. CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES EN
HEMODIAFILTRACION (n=14)

Sesiones de HDF (n) 16 [9-25]
Semanas en HDF (n) 41 [23-65]
Tiempo promedio de dialisis (min) 220 [204-235]
Peso pre-HDF (kg) 60 [50-67]
Peso post-HDF (kg) 58 [48-64]
TAS pre-HDF (mmHg) 132 [126-137]
TAD pre-HDF (mmHg) 72 [67-78]
Volumen sanguineo total (L/sesion) 95 [87-105]
Flujo sanguineo efectivo (mL/min) 386 [370-415]
Flujo dializante (mL/min) 626 [606-637]
Volumen de ultrafiltracion (L/sesion) 2.4[1.5-3.0]
Volumen de HDF (L/sesion) 17 [15-20]
Kt/V 1.40 [1.35-1.47]
VSR minimo (%) 79 [75-82]
Hb post-HDF en modulo BVM (g/L) 10.2[9.4-12.1]

Los datos se expresan como Mediana y Rango Intercuartil [25%-
75%]. HDF: Hemodiafiltracion, TAS: Tension arterial sistolica, TAD:
Tension arterial diastolica, VSR: Volumen sanguineo relativo, BVM:
Medicion de volumen sanguineo.
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Al momento del analisis no contabamos con el 100% de los datos entre 3 y
6 meses, sin embargo, en un analisis inicial no encontramos diferencias
significativas en este periodo de tiempo entre las diferentes variables analizadas:
peso (p=0.735), indice de masa corporal (p=0.866), presion arterial sistélica
(p=0.263), presién arterial diastdlica (p=0.484), circunferencia maxima (p=0.263),
circunferencia minima (p=0.327), promedio de circunferencia (p=0.528), area
(p=0.484), creatinina sérica (p=0.799), depuracién de creatinina (p=0.799),
resistividad (p=0.208), resistividad normalizada(p=0.263), resistencia extracelular
(p=0.012), resistencia intracelular (p=0.263), volumen extracelular (p=0.161) y
volumen intracelular (p=0.779). Por este motivo tomamos como una sola variable

el promedio de 3-6 meses.

En relacion a las mediciones antropométricas no hubo diferencias en los
diferentes momentos evaluados, y comparado con el grupo sano solamente la
tension arterial sistélica fue menor en este grupo respecto a los diferentes

momentos evaluados (p=<0.05) (Tabla 2).

TABLA 2. CARACTERISTICAS ANTROPOMETRICAS EN LOS DIFERENTES MOMENTOS DE EVALUACION
Y GRUPO DE SANOS.

HDF 1 semana 1 mes 3-6 meses Sanos

Peso (kg) 56.5[51.4-65.2] 55.9[48.7-66.2] 61.5[53.6-67.5] 61.8[56.5-68.0] 62.6 [55.7-67.4]
Talla (cm) 160 [151-165] 159 [154-166]
IMC (kg/m?) 24.0[19.9-24.1] 22.3[18.7-24.9] 23.8[20.6-25.1] 23.0[22.6-25.5]* 22.3 [22.1-26.5]
TAS (mmHg) 129 [108-132] 124 [118-128] 122 [118-128] 118 [108-122] 107 [99-113]**
TAD (mmHg) 74 [64-78] 74 [67-83] 73 [68-78] 76 [69-78] 72 [63-76]
Cmax (cm) 32.2[28.9-34.4] 32.0[29.5-33.6] 33.4[29.2-34.4] 31.9[30.5-34.0] 34.5[33.0-35.5]
Cmin (cm) 23.7[22.6-25.5] 23.8[23.1-25.8] 24.9[23.0-26.9] 25.7[23.2-27.4] 24.6[23.1-26.5]
Cprom (cm) 28.5[25.8-29.8] 27.5[26.6-29.7] 29.8[26.1-30.7] 29.0[27.3-30.9] 29.3 [28.5-30.6]
Area (cm?) 64.6[563.3-70.9] 60.5[56.4-70.4] 70.6[54.4-75.0] 67.0[59.6-76.3] 68.3[64.9-74.7]

Los datos se expresan como Mediana y Rango Intercuartil [25%-75%]. HDF: Hemodiafiltracion, IMC:
Indice de masa corporal, TAS: Tension arterial sistolica, TAD: Tension arterial diastélica, Cmax:
Circunferencia maxima, Cmin: Circunferencia minima, Cprom: Promedio de las circunferencias.

* p=0.02 comparado con el grupo HDF.
** p= <0.05 comparado con el grupo HDF, 1 semanas, 1 mes y 3-6 meses.
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No hubo diferencias en la creatinina sérica ni en la depuracion de creatinina
comparando la primera semana (1.2 [0.7-1.5] mg/dL y 68.5 [57.4-89.6] mL/min,
respectivamente), primer mes (1.1 [0.8-1.4] mg/dL y 79.2 [65.2-90.6] mL/min,
respectivamente) y de 3-6 meses (1.1 [0.9-1.4] mg/dL y 74.2 [67.2-84.9] mL/min,
respectivamente) (p=0.06 y 0.07 para creatinina sérica y depuracién de creatinina,

)

respectivamente

La tabla 3 resume la comparacion de las mediciones de impedancia

bioeléctrica en los diferentes momentos evaluados y grupo de sanos.

TABLA 3. MEDICIONES DE IMPEDANCIA BIOELECTRICA EN LOS DIFERENTES MOMENTOS DE EVALUACION Y
GRUPO DE SANOS.

HDF 1 semana 1 mes 3-6 meses Sanos
Rho (Q/cm) 446 [400-556] 352[316-386]*t 393 [310-417]* 413 [397-461] 447 [416-472]
Rhon (Q/cm /kg/n7’) 21.3[19.8-22.6] 16.9[16.1-18.3]f 15.8[14.0-18.9]t 17.6[16.9-18.2]F 18.8[17.2-20.0]%
Re (Q) 83.4[70.5-90.3] 64.4[58.8-69.7]** 60.3[55.3-76.0]** 68.2[59.1-73.1]** 69.1[62.0-72.3]**
Ri () 56.7 [47.7-64.8] 61.2[47.0-67.7] 54.5[49.4-63.2]  55.3[42.7-60.5]  53.1[43.4-63.3]
VEC (mL) 118 [109-128] 135 [124-144]] 136 [119-153]] 132 [122-150]q 136 [128-148]]
VIC (mL) 385[361-422] 332[305-431] 354 [320-405] 367 [340-431] 403 [342-487]

Los datos se expresan como Mediana y Rango Intercuartil [25%-75%)]. HDF: Hemodiafiltracion, Rho: Resistividad,
Rhon: Resisitividad normalizada, Re: Resistencia extracelular, Ri: Resisencia intracelular, VEC: Volumen
extracelular, VIC: Volumen intracelular, ATP: Agua total en pantorrilla.

* p <0.05 comparado con el grupo HDF.

1 p=0.03 comparado con el grupo sanos.

1 p <0.05 comparado con el grupo HDF.

** p <0.05 comparado con el grupo HDF.

§ p <0.05 comparado con el grupo HDF.
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RESISTIVIDAD Y RESISTIVIDAD NORMALIZADA

La resistividad en la pantorrilla durante hemodiafiltracién (446 Q/cm [400-
556]) fue significativamente mayor que en la primera semana del post-trasplante
(352 Q/cm [316-386]) (p=0.008) y que en el primer mes del post-rasplante (393
Q/cm [310-417]) (p=0.003).

No se observaron diferencias comparado con los 3-6 meses post-trasplante
(413 Q/cm [397-461]) (p=0.07), ni comparado con el grupo sano (447 Q/cm [416-

472]) (p=0.5).

Por otro lado la resistividad en la pantorrilla del grupo de sanos control fue
significativamente mayor comparado con el la primera semana post-trasplante
(p=0.03) y sin diferencias con el primer mes post-trasplante (p=0.08) ni con los 3-6

meses post-trasplante (p=0.3) (Figura 9).
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FIGURA 9. Comportamiento de la resistividad (Rho) durante Hemodiafiltracion (HDF), post-
trasplante renal primera semana (1S), primer mes (1M), 3-6 meses (3-6M) y en el grupo de sanos
(GS).* p<0.05vs HDFy t p=0.03 vs GS.
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La resistividad normalizada al indice de masa corporal durante la
hemodiafiltracion (21.3 Q/cm /kg/m? [19.8-22.6]) fue significativamente mayor que
en la primera semana post-trasplante renal (16.9 Q/cm/kg/m? [16.1-18.3]) (p=0.01),
que en el primer mes post-trasplante (15.8 Q/cm /kg/m? [14.0-18.9]) (p=0.005), que
los 3-6 meses post-trasplante (17.6 Q/cm/kg/m” [16.9-18.2]) (p=0.003) y que
incluso el grupo sano (18.8 Q/cm /kg/m? [17.2-20.0]) (p=0.03).

No hubo diferencias en la resistividad normalizada del grupo sano
comparado con la primera semana post-trasplante (p=0.3), primer mes post-

trasplante (p=0.7) ni con el promedio de 3-6 meses post-trasplante (p=0.3) (Figura
10).
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FIGURA 10. Comportamiento de la resistividad normalizada (Rhon) durante Hemodiafiltracién

(HDF), post-trasplante renal primera semana (1S), primer mes (1M), 3-6 meses (3-6M) y en el
grupo de sanos (GS). ¥ p <0.05 vs HDF.
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RESISTENCIA EXTRACELULAR E INTRACELULAR

La resistencia extracelular en la pantorrilla durante hemodiafiltracidn (83.4 Q
[70.5-90.3]) fue mayor que en la primera semana post-trasplante renal (64.4 Q
[58.8-69.7]) (p=0.006), que en el primer mes post-trasplante (60.3 Q [55.3-76.0])
(p=0.01), que el los 3-6 meses post-trasplante (68.2 Q [59.1-73.1]) (p=0.008) y que
el grupo sano (69.1 Q [62.0-72.3]) (p=0.01).

No hubo diferencias en la resistencia extracelular en el grupo sano
comparado con la primera semana post-trasplante (p=0.8), primer mes post-
trasplante (p=0.4) ni con los 3-6 meses post-trasplante (p=0.4) (Figura 11).
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FIGURA 11. Comportamiento de la resistencia extracelular (Re) durante Hemodiafiltraciéon (HDF),
post-trasplante renal primera semana (1S), primer mes (1M), 3-6 meses (3-6M) y en el grupo de
sanos (GS). ** p <0.05 vs HDF.



59

La resistencia intracelular medida durante hemodiafiltracién (56.7 Q [47.7-
64.8]) no mostrd diferencias con la medida durante la primera semana post-
trasplante renal (61.2 Q [47.0-67.7]) (p=0.9), comparada con la medida el primer
mes post-trasplante (54.5 Q [49.4-63.2]) (p=1), con los 3-6 meses post-trasplante
(55.3 Q [42.7-60.5]) (p=0.06), ni con el grupo sano (53.1 Q [43.4-63.3]) (p=0.3).

De igual manera no se encontraron diferencias significativas en la
resistencia intracelular en el grupo sano comparado con la primera semana post-
trasplante (p=0.3), primer mes post-trasplante (p=0.4) ni con los 3-6 meses post-
trasplante (p=0.8) (Figura 12).
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FIGURA 12. Comportamiento de la resistencia intracelular (Ri) durante Hemodiafiltracion (HDF),
post-trasplante renal primera semana (1S), primer mes (1M), 3-6 meses (3-6M) y en el grupo de
sanos (GS).
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VOLUMEN EXTRACELULAR E INTRACELULAR

El volumen extracelular en el cilindro de 10 cm de la pantorrilla durante
hemodiafiltracion (118 mL [109-128]) fue menor comparado con la primera
semana post-trasplante renal (135 mL [124-144]) (p=0.01), con en el primer mes
post-trasplante (136 ml [119-153]) (p=0.01), los 3-6 meses post-trasplante (132 mL
[122-150]) (p=0.005) y que el grupo sano (136 mL [128-148]) (p=0.01).

No hubo se encontraron diferencias significativas en la volumen extracelular
comparando el grupo sano con la primera semana post-trasplante (p=0.8), primer
mes post-trasplante (p=0.7) ni con los 3-6 meses post-trasplante (p=0.5) (Figura
13).
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FIGURA 13. Comportamiento del volumen extracelular (VEC) durante Hemodiafiltracion (HDF),
post-trasplante renal primera semana (1S), primer mes (1M), 3-6 meses (3-6M) y en el grupo de
sanos (GS). § p <0.05 vs HDF.
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Por otra parte, la medicién del volumen intracelular no mostré diferencias
significativas en el grupo de hemodiafiltracion (385 mL [361-422]) respecto a la
primera semana post-trasplante (332 mL [305-431]) (p=0.1), primer mes post-
trasplante (354 mL [320-405]) (p=0.2), los 3-6 meses post-trasplante (367 mL [340-
431]) (p=0.1) y al grupo sano (403 mL [342-487]) (p=0.4).

El volumen intracelular tuvo un comportamiento similar en el grupo de
sujetos sanos en comparacién con la primer semana post-trasplante (p=0.1),
primer mes post-trasplante (p=0.3) y los 3-6 meses post-trasplante renal (p=0.6)
(Figura 14).
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FIGURA 14. Comportamiento del volumen intracelular (VIC) durante Hemodiafiltraciéon (HDF), post-
trasplante renal primera semana (1S), primer mes (1M), 3-6 meses (3-6M) y en el grupo de sanos
(GS).
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DISCUSION

Estos resultados muestran claramente que hay diferencias significativas en
la composicion hidrica estimada por bioimpedancia en la pantorrila en los
pacientes con insuficiencia renal crénica cuando se encuentran en un programa de
hemodiafiltracion con estricto control de volumen y después de recibir un

trasplante renal de donador vivo con funcién conservada del injerto.

Las diferencias se manifiestan en el volumen extracelular que fue
significativamente menor durante hemodiafiltracion, pues fue de 118 mL [109-128]
en comparacién que cualquier momento evaluado después del trasplante renal
(135 mL [124-144], 136 mL [119-153], 132 mL [122-150] y 136 mL [128-148] para
primera semana, primer mes y 3-6 meses, respectivamente), e incluso que

personas sanas (136 mL [128-148]).

El significado de un menor volumen extracelular seria que los pacientes con
insuficiencia renal crénica mientras reciben hemodiafiltracion se encuentran en
peso seco o ligeramente por debajo del peso seco. Esta aseveracién se ve
apoyada por la ausencia clinica de edema y el buen control de la presion arterial
sin necesidad de medicamentos antihipertensivos al llegar a la sesién de
hemodiafiltracion que es el momento de mayor expansion de volumen en todos los
pacientes pues tienen una ganancia de peso interdialitico de 2.9x1 kg y la presién
arterial predialisis maxima documentada en este grupo de pacientes fue de 132/78
mmHg.

Es factible que un mayor volumen extracelular en cualquier momento
después del trasplante pueda asociarse a retencion de sodio por el uso de
prednisona en todos los pacientes. La retencion de volumen no se acompafno de
incremento en la presién arterial por lo que en todo caso debi6 retenerse
fundamentalmente en el espacio intersticial, efecto mineralocorticoide bien

reconocido para este tipo de esteroide.

Aunque el volumen intracelular tuvo tendencia a ser menor en la primera

semana post-trasplante renal esta diferencia no alcanzo significancia estadistica.
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Las dosis altas de esteroides usadas para la induccién de inmunosupresién en los
receptores de trasplante renal explican la tendencia a tener menor volumen
intracelular''®, sin embargo, este efecto se ve contra-regulado por el descenso
brusco de la urea después del trasplante renal que hace al medio intracelular mas
hipertdnico respecto al extracelular y promueve asi la movilizacién de agua hacia

el espacio intracelular.

El descenso en el volumen intracelular después de un trasplante renal ha
sido reportado previamente''® de forma significativa a diferencia nuestra, sin
embargo, esto se explica porque en el estudio referido se evalud a pacientes que
recibieron un trasplante renal de donador cadavérico, quienes evidentemente, al
tener una funcion retardada del injerto, no es aparente éste efecto de contra-
regulacibn de los esteroides y por ello mantienen menores volumenes

intracelulares.

Esta hipétesis podria corroborarse en un estudio que incluyera pacientes en
didlisis peritoneal, quienes pueden tener valores de nitrogeno de urea mayores
que los pacientes en hemodiafiltracién. Lo esperado seria que los pacientes con
didlisis peritoneal tuvieran una tendencia a tener mayor volumen intracelular en el
periodo post-trasplante en comparacién con los pacientes en hemodiafiltracién por

un descenso mas brusco en la osmolaridad.

Como era de esperarse hubo diferencias en la resistividad normalizada y
resistencia extracelular que fueron significativamente mayores durante
hemodiafiltracion que en cualquier momento evaluado post-trasplante renal y que
en personas sanas, ya que de éstas, son mediciones que reflejan el contenido de

volumen extracelular.

Sin embargo, la resistencia a 5kHz que también es reflejo del contenido de
volumen extracelular, fue significativamente mayor durante hemodiafiltracion
comparada con la primera semana y el primer post-trasplante renal, pero no
mostré diferencias comparado con los 3-6 meses post-trasplante renal ni con

personas sanas.
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Esto por un lado se explica porque en los 3-6 meses post-trasplante renal
hubo incremento de peso (61.8 kg [56.5-68.0]) respecto a su paso por
hemodiafiltracion (56.5 kg [51.4-65.2]), la primera semana post-trasplante renal
(55.9 kg [48.7-66.2]) y primer mes post-trasplante renal (61.5 kg [53.6-67.5]); y por
otro, las personas sanas también tenian mayor peso (62.6 kg [55.7-67.4]). Por ello
se justifica normalizar la resistividad al indice de masa corporal para obtener un

valor mas preciso.

El trasplante satisfactorio practicamente restaura la funciéon renal normal,
con ello se espera que corrijan las anormalidades metabdlicas de la insuficiencia

renal y se normalice el estado hidroelectrolitico.

Este es el primer estudio que evalia la composicién hidrica de etapas
tempranas después de un trasplante de donador vivo, y hasta donde sabemos
solamente dos estudios han explorado este comportamiento pero en pacientes

trasplantados de donador cadavérico'™> ''®.

119, 120, 121

Estudios previos se han enfocado a los cambios en composicion

corporal respecto a masa libre de grasa y masa grasa.

Los pacientes ganan peso especialmente durante los primeros 6 meses
después del trasplante, predominantemente debido a un incremento en la masa

119

grasa evidente desde los primeros 3 meses ° y que puede ser el resultado del

estado de bienestar después de liberar las restricciones dietéticas y por

incremento en el apetito'?°.

Nuestros resultados difieren de este patron de incremento en el peso ya
que no se encontraron diferencias significativas comparando su estancia en
hemodiafiltracion contra los de 3-6 meses post-trasplante (56.5 [51.4-65.2] vs 61.8
[56.5-68] kg), con un leve incremento en el indice de masa corporal (24 [19.9-24.1]
vs 23 [22.6-25.5] kg/mP, p= 0.02).

Esto probablemente se explique por nuestro programa de hemodiafiltracion,

en el que por un lado no hay restricciones dietéticas sino que incluso mediante
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evaluaciones nutricionales frecuentes nos aseguramos que sus dietas sean
hipercaldricas e hiperproteicas, y por otro lado, nos hemos esforzado por tener
adecuado control en niveles de nitrogeno de urea, fésforo y acido urico, de tal
suerte que, después de un corto periodo de haber iniciado hemodiafiltracién,
nuestros pacientes recuperan el apetito y el estado de bienestar que se traducen
en incremento significativo en el peso e indice de masa corporal. El discreto
incremento en el indice de masa corporal después del trasplante renal

consideramos que se debe mas al efecto del uso de esteroides.

Sin embargo, los cambios en la composicién corporal después de un
trasplante renal no solamente se dan en este sentido sino también en el balance
sodio y agua, sobre todo si consideramos que inmediatamente después del
trasplante se utilizan farmacos que potencialmente pueden afectar tanto la funcién
glomerular como tubular (esteroides e inhibidores de calcineurina). Asi nos dimos
a la tarea de evaluar los cambios en el estado hidrico después de un trasplante de

donador vivo con funcién satisfactoria.

Interesantemente, nuestros resultados muestran que desde la primera
semana de haber recibido un trasplante renal de donador vivo se tiene la
capacidad de tener un adecuado balance hidrico comparable con personas sanas,
superando asi los efectos nocivos en este sentido que podrian tener los farmacos

usados para mantener la viabilidad del injerto renal.

Como ya se habia mencionado, en Portugal, Coroas y col'™

usaron
impedancia bioeléctrica de frecuencia simple corporal total para evaluar un grupo
de 30 pacientes después de 62.4 (£26.6) meses de haber recibido un trasplante
renal de donador cadavérico. Los pacientes fueron divididos de acuerdo a funcién
del injerto en buena (depuracién de creatinina >65 mL/min/1.73 m?), limitrofe
(depuracién de creatinina 3-60 mL/min/1.73 m?) y pobre (depuracién de creatinina
<35mL/min/1.73 m®), y los compararon con controles de personas sanas y

pacientes de hemodialisis.
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En este estudio, al igual que nuestros resultados, no encontraron
diferencias en el porcentaje de volumen extracelular y volumen intracelular cuando
los pacientes con buena funcién del injerto se compararon con los sanos (44.6 vs
45.6% y 554 vs 54.5% para volumen extracelular y volumen intracelular
respectivamente), tampoco observaron diferencias cuando compararon con el
grupo en hemodidlisis (44.6 vs 42.7% y 55.4 vs 57.3% para volumen extracelular y

volumen intracelular respectivamente).

Esto ultimo difiere de nuestros resultados en los que observamos que el
volumen extracelular en todos los momentos evaluados e incluso en el grupo de
sanos control fue significativamente mayor comparado con el grupo en
hemodiafiltracion (118, 135, 136, 132 y 136 mL para hemodiafiltraciéon, 1 semana
post-trasplante, 1 mes post-trasplante, 3-6 meses post-trasplante y grupo de
sanos, respectivamente, [p<0.05] comparando hemodiafiltracidon con cualquier otro

momento).

Hay que destacar que en este estudio no todos los pacientes del grupo de
hemodialisis se encontraban en peso seco desde el punto de vista clinico ya que
tenian presién arterial sistélica pre-hemodialisis de 14925 mmHg, lo que podria

explicar las diferencias con los resultados encontrados en nuestro estudio.

En otro estudio del mismo grupo de Coroas y col'™®

usaron impedancia
bioeléctrica de frecuencia simple corporal total en 12 pacientes con trasplante
renal satisfactorio de donador cadaveérico (depuracidén de creatinina siempre mayor
a 60ml/min/1.73m?), analizaron los cambios en la composicion corporal en el
primer mes y tercer mes post-trasplante y los compararon con si mismos durante
su paso por hemodidlisis, con un grupo de personas sanas y un grupo de

pacientes en hemodialisis regular.

Comparando los resultados obtenidos durante su paso por hemodialisis con
el primer mes post-trasplante, la resistividad disminuy6 significativamente (550 vs
491Q), respectivamente, p<0.05), el volumen extracelular incrementé (42.4 vs
48.8%, respectivamente, p=0.05), mientras que el agua intracelular disminuyé
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considerablemente (57.6 vs 53.8%, respectivamente, p=<0.05). Esta situacién se
revierte en el tercer mes post-trasplante para el volumen extracelular ya que
disminuyd (46.2%, p=<0.05) y para el volumen intracelular que incrementé (53.8%,
p=<0.05), sin embargo la resistividad fue incluso menor que en el primer mes
(482Q).

El estado de hidratacién del tercer mes post-trasplante comparado con
gente sana no mostré diferencias significativas (509Q, 45.9% y 54.2% para
resistividad, volumen extracelular y volumen intracelular respectivamente). Por
otro lado el volumen extracelular comparando el paso por hemodialisis con el
grupo sano fue significativamente menor en este ultimo (42.4 vs 45.9%,
respectivamente, p=<0.05).

Esto difiere de nuestros resultados, primeramente porque, a diferencia de
nuestros pacientes, en el estudio de Coroas y col, incluyeron pacientes que
recibieron un trasplante de donador cadavérico que conlleva funcion retardada del
injerto lo que explica porque hasta el 3er mes se alcanza similitud con sanos en la
composicion hidrica y no desde la primera semana de post-trasplante. Por otro
lado no encuentran diferencias durante hemodialisis comparado con sanos, Yy
nuevamente se explica porque desde el punto de vista clinico no todos los
pacientes se encontraban en peso seco (presion arterial sistdlica pre-hemodialisis
150+£15 mmHg).

Para confirmar nuestros resultados habria que realizar un estudio donde se
incluya pacientes que reciben un trasplante de donador vivo proveniente de dialisis
peritoneal, en quienes se espera que el volumen extracelular antes del trasplante
sea mayor'?2. Si el injerto tiene efectivamente la capacidad de tener un adecuado
balance hidrico equiparable a personas sanas, no se encontrarian diferencias

desde la primera semana.

El estado de volumen es muy importante en los pacientes con insuficiencia

renal crénica por su correlacion con hipertension arterial* e hipertrofia de

123

ventriculo izquierdo' y por ende morbi-mortalidad cardiovascular® " °. Con el
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procedimiento de hemodidlisis se pretende mejorar los trastornos metabdlicos e
hidroelectroliticos consecuencia de la insuficiencia renal. La prescripcion de
hemodialisis podra ser buena para la remocién de solutos y, sin embargo, si no se
hace lo propio para conseguir un estricto control de volumen, no se conseguira

revertir la hipertension arterial y el crecimiento ventricular.

Contar con una herramienta sencilla, segura, no invasiva, portable, precisa
y reproducible para valorar el estado de volumen es de suma importancia sobre
todo en aquellos pacientes que por insuficiencia cardiaca o rigidez ventricular no

muestran incrementos en la presion arterial a pesar de expansién de volumen'*.

De los métodos actuales para valoracion del estado de volumen, el analisis
de impedancia bioeléctrica parecer ser el que cumple con estas necesidades.
Entre los diferentes métodos disponibles algunos autores han reportado que el
andlisis de impedancia bioeléctrica en un compartimento regional como la pierna
puede ser una herramienta mas sensible para valorar los cambios en el

101, 102, 103, 104

volumen , toda vez que por efectos de gravedad el exceso de volumen

extracelular de las piernas es la ultima en extraerse'® "°.

Es por ello que escogimos el andlisis de impedancia bioélectrica en la
pantorrilla para valorar el estado de volumen en nuestro estudio. Las formulas
usadas para estimar la resistividad, resistencia extracelular e intracelular y
volumen extracelular e intracelular han sido previamente validadas®® y son

altamente reproducibles’®.

Se podria pensar que la colocaciéon de electrodos, asi como la medicion de
la circunferencia maxima y minima de la pantorrilla, son operador dependiente y
que probablemente esto podria impactar nuestros resultados. Sin embargo un
estudio prob6 que no habia diferencias aunque los electrodos fueran movidos de

su posicién normal.

Zhu y col'® usaron anélisis de impedancia bioeléctrica en la pantorrilla en
25 pacientes sanos y 10 en hemodialisis cronica. Las mediciones al igual que en

nuestro estudio se realizaron durante 3-5 minutos al final de la didlisis. La
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resistencia se midi6 usando solamente 5 kHz para calcular la resistividad.
Diecisiete pacientes se usaron para obtener valores de normalidad.

Para evaluar la reproducibilidad de las mediciones en 8 pacientes sanos
movieron los electrodos 2 ¢cm por arriba y luego 2 cm por abajo de su posicién
normal y en los 10 pacientes que mantuvieron el mismo peso post-dialisis durante
el periodo en estudio se hicieron 2 mediciones. El cambio en la posicion de los
electrodos 2 cm por arriba y por abajo de su posicién normal provocé sélo 3.66 y
1.44% de cambio en la resistividad, respectivamente, lo que sugiere que hay
pocas diferencias en la composicion de la pantorrilla por lo menos dentro de ese
rango. Las mediciones repetidas post-didlisis no mostraron diferencias en la
resistividad (493.4+77 vs 483.9+74 Q/cm, p=NS). Al igual que nosotros no
encontraron diferencias en la resistividad de pacientes en hemodialisis con un
grupo de personas sanas (489+74 vs 532.6x95 Q/cm para el grupo en
hemodialisis y sanos respectivamente).

Estos pequefios errores son compatibles con la aplicabilidad de este
método en la practica clinica, y nuestros resultados en cuanto a composicién
hidrica son reproducibles en otra poblacién en hemodialisis con estricto control de

volumen.

El concepto de control estricto de volumen se refiere a hacer que los
pacientes con hipertensién arterial en base a incrementar la ultrafiltracién, con la
consecuente diminucién del peso post-didlisis, se extraiga el exceso de volumen
caracteristico antes del inicio de hemodidlisis. Con ello se espera que la
hipertensién arterial se controle sin necesidad del uso de medicamentos
antihipertensivos, es decir, verdaderamente lograr tenerlos en peso seco.

Una vez que se consigue llegar a peso seco, el trabajo no termina ahi, ya
que el peso seco es un fenémeno dinamico'?® que requiere que frecuentemente se
este ajustando para evitar caer en el extremo de la deshidratacion o nuevamente

sobrehidratacion. La ganancia de peso entre una sesion y otra no es simplemente
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el resultado de ganancia de agua sino también ganancia de grasa y musculo,

sobre todo después de que recuperan el apetito.

La composicidén hidrica en nuestro estudio fue diferente a expensas del
volumen extracelular sin diferencias en el volumen intracelular, lo que es

consistente con otros estudios'® 121 126, 127

en los que se ha observado que la
ganancia volumen en los pacientes en hemodidlisis es a expensas del volumen
extracelular. El volumen extracelular es significativamente mayor antes de iniciar la
sesion de hemodidlisis y este reduce al final de la sesion de hemodialisis con

diferencias minimas en el volumen intracelular.

La disminucién del volumen extracelular se traduce en control de la presion

arterial. En un estudio reciente, Agarwal y col'®®

, estudiaron 150 pacientes
prevalentes en hemodidlisis con hipertension arterial inter-dialisis de mucho tiempo
de evolucion, los cuales aleatoriamente asignados 2:1 a grupo de ultrafiltracion en
el que se disminuia 0.1 kg su peso post-dialisis sin alargar el tiempo de dialisis y a

un grupo control sin intervencion.

En el grupo con intervencion para la cuarta semana se habia reducido 0.9
kg su peso lo que resulté en disminucién de la presidén arterial sistolica en
promedio 6.9 mmHg (95% CI:1 2.4 a 1.3mmHg) y diastélica de 3.1 mmHg (95%
Cl:6.2 a 0.02mmHg). Para la octava semana el peso se redujo 1 kg, lo que se
asocié a una disminucion de la presion arterial sistolica de 6.6 mmHg (95% ClI:
12.2 a 1.0mmHg) y diastélica de 3.3 mmHg (95% CI:6.4 a 0.2mmH(g).

Un hallazgo sobresaliente de nuestro estudio fue encontrar que el volumen
extracelular significativamente fue menor comparado con el post-trasplante e
incluso con las personas sanas. Lo que sugiere que la composicién hidrica es
diferente en los pacientes en hemodiafiltracién en peso seco comparados incluso
consigo mismos después de recibir un trasplante renal funcional o comparado con
personas sanas. Estos resultados se logran mediante un programa de control

estricto de volumen.
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En un estudio muticéntrico realizado por Katzarski y col'® evaluaron la
composicion hidrica de 123 pacientes en hemodialisis mediante andlisis de
impedancia bioeléctrica corporal total multifrecuencia. Los pacientes fueron
divididos en dos grupos, hipertensos (n=41) y normotensos (n=82). Las
mediciones de bioimpedancia fueron comparadas con un grupo control de

voluntarios sanos y normotensos (n=30).

Como era de esperarse encontraron que el porcentaje de agua extracelular
fue mayor en los pacientes hipertensos comparados con los normotensos y el
grupo control (27.024, 24.6+4 y 25.4+3 %, respectivamente). A diferencia de
nuestros resultados, aunque hubo tendencia a tener menor porcentaje de agua
extracelular en los pacientes normotensos comparado con el grupo control, esta

no alcanzo significancia estadistica.

Hay que resaltar que el nivel de corte de presion arterial para ser asignado
al grupo de hipertensién fue de >150/95 mmHg lo que dejé algunos pacientes en
el grupo de normotensos que probablemente no lo estaban, ademas todos los
pacientes independientemente del grupo asignado tomaban medicamentos
antihipertensivos, por lo que estrictamente no se encontraban en peso seco a
diferencia de nuestro grupo en hemodiafiltracién y ello podria explicar porque no

hubo diferencias en su comparacion con personas sanas.

Por su parte Kouw y col™® estudiaron 25 pacientes en hemodialisis de
mantenimiento y los compararon con dos grupos control, uno de sanos no
pareados (n=21) y otro de sanos pareados por edad (n=10). Al igual que nosotros
usaron andlisis de impedancia bioeléctrica multifrecuencia en la pantorrilla. El
grupo de pacientes en hemodidlisis en global tuvieron 21% mas volumen
extracelular que los grupos control. El estado de hidratacién de los controles se
consider6 como normal y en base a esto calificaron a los pacientes en
hemodialisis y encontraron a 22 pacientes normohidratados, 4 pacientes
sobrehidratados y solamente 3 pacientes deshidratados. Estos ultimos cursaban
con propensién a episodios de hipotension arterial.
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Lamentablemente en éste Ultimo estudio no se reporta la presidn arterial de
los pacientes en hemodidlisis, aunque senalan que la presion arterial tendié a ser
menor en el grupo de deshidratados, y por ello probablemente soélo estos
pacientes estaban en peso seco y el resto no, lo que explicaria el porque en la
mayoria de los pacientes en hemodidlisis no encontraron diferencias en el
volumen extracelular comparado con sanos. Ademas no se reportd cuales
pacientes usaban o no medicamentos antihipertensivos, pero es probable que el
uso de antihipertensivos haya hecho que el grupo que tenia menos volumen
extracelular comparado con controles sanos tuviera menos episodios de

hipotension arterial.

van de Kerkhor y col'®' analizaron el volumen extracelular ajustado a altura
(L/m) obtenido mediante analisis de impedancia bioeléctrica corporal total
multifrecuencia en 90 pacientes, 42 en hemodidlisis y 48 en didlisis peritoneal, que
fueron divididos en tres grupos: clinicamente normovolémicos (presion arterial
sistolica promedio de 24-48 hrs debajo de 133 mmHg sin uso de antihipertensivos,
n=12), hipervolemicos (presion arterial sistolica promedio de 24-48 hrs arriba de
133 mmHg con 2 0 mas antihipertenvisos, n=34) o indeterminado (n=44). Ademas
incluyeron un grupo control de sanos pareados por edad (n=20). Al igual que en
nuestro estudio encontraron que el agua extracelular ajustado a altura fue
significativamente menor que en el grupo control (9.7+1.3 L/m vs 12.2+1.9 L/m),
mientras que el grupo hipervolémico e indeterminado tuvieron significativamente

mas volumen extracelular que el grupo normovolémico.

Asi, nuestros resultados sugieren de forma contundente que la composicidon
hidrica de los pacientes en hemodiafiltracion en peso seco es diferente al estado
de normovolemia después de recibir un trasplante renal o de las personas sanas.

Entonces, el peso seco podria considerarse como un estado de
deshidratacion leve que permite ganancia de agua en el periodo intradialitico sin
presentar hipertension arterial, o bien, mas que un cifra exacta, un rango por

debajo del umbral para desarrollar hipertension arterial a pesar de ganancias de
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agua y por arriba del umbral de hipotensién arterial después de una sesion de
hemodialisis.

Por ello consideramos que el peso seco podria definirse mas exactamente

como el peso en que no hay exceso de volumen extracelular en los tejidos.

Una de las dificultades que ha tenido el analisis de impedancia bioélectrica
es el establecer valores de corte para distinguir entre pacientes en peso seco de
los que estan con expansion de volumen. Probablemente esto se deba a que se
han usado personas sanas, que tienen una composicion distinta, para establecer
estos valores de corte. Por ello el analisis vectorial de impedancia bioeléctrica
parece no ser adecuado ya que usa elipses de normalidad en base a personas

sanas.

En esto radica lo sobresaliente de nuestros resultados, que indican que en
el futuro los estudios bioimpedanca para establecer niveles de corte que indiquen
cuando se esta en peso seco, deberan usar un grupo control de pacientes en

hemodialisis que estrictamente estén en peso seco.

Una situacion propia de nuestro programa de hemodiafiltracion es la
realizacion de ejercicio intradialitico mediante bicicleta estatica. Desconocemos el
impacto que pudiera tener el ejercicio en las mediciones de impedancia. Sin
embargo, lo esperado es que después del ejercicio, algo de liquido extracelular se
retuviera en las extremidades inferiores y entonces nuestras mediciones pudieran

estar infraestimando el volumen extracelular.

De cualquier modo si esto fuera cierto todavia le daria mas peso a nuestros
resultados. Se requiere un estudio a futuro que se enfoque a analizar la
variabilidad de las mediciones de bioimpedancia con y sin ejercicio intradialitico
para saber la precisién de nuestros resultados.

Nuestros resultados en cuanto a estricto control de volumen, no permiten
apoyar la recomendacion del uso de una mejor modalidad de hemodialisis
(hemodiafiltracion). Si bien es cierto que la hemodiafiltracion con su médulo de
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control de temperatura ha mostrado tener una mejor estabilidad hemodinamica
que permite ultrafiltrar mejor al paciente’?, desde los 1970s Bernard Charra
demostrd que se puede controlar la hipertension arterial con un adecuado control
de volumen sin el uso de medicamentos antihipertensivos aun usando acetato en
el liquido de dializante y membranas de cuprofan'?. Aunque para ello requiri6 de
tratamientos mas prolongados consistentes en 20-30 hrs a la semana y estricta
restriccion dietética de sodio y agua. Por ello, creemos que aun usando
modalidades de hemodidlisis estdndar es factible tener un adecuado control de

volumen.

Nuestro estudio por supuesto tiene limitaciones, por un lado el numero de
pacientes estudiados es pequefo y habria que ver en estudios con un mayor
nuamero de pacientes que tengan el mismo control estricto del peso seco, si se
mantienen las diferencias aqui reportadas. Por otro lado incluimos pacientes
incidentes en hemodiafiltracion, habria que ver si esto mismo se observa en
pacientes prevalentes quienes muestran otras dificultades para ser llevados a

peso seco.

El impacto que tiene el estricto control de volumen tendria que ser evaluado
en estudios a largo plazo que analicen puntos de desenlace mas sélidos como

morbi-mortalidad cardiovascular.

Consider6 que cuando se haga mayor énfasis en que la hipertensién arterial
asociada a la insuficiencia renal crénica como consecuencia de expansiéon de
volumen debe ser controlada precisamente con la correccion de la expansién de
volumen y no con medicamentos antihipertensivos, muy probablemente se
disminuira parte de la mortalidad que se reporta actualmente en los pacientes en
hemodialisis.
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CONCLUSIONES

El peso seco de pacientes en hemodiafiltracion implica un menor estado de
hidratacién a expensas del volumen extracelular comparado con el estado
de hidratacién del mismo paciente después de un trasplante renal de
donador vivo con injerto funcional e incluso que personas sanas.

Los pacientes trasplantados de donador vivo con injerto funcional desde la
primera semana alcanzan un adecuado estado hidrico equivalente a
personas sanas.
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