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Resumen

Correlacion del estado nutricional evaluado a través de niveles de prealbimina y dosis de
hemodialisis

Antecedentes: La malnutricion es un factor de riesgo mas importante de mortalidad en los
pacientes con hemodidlisis, se relaciona ampliamente en forma conjunta con presencia de estado
inflamatorio hasta en el 70% de los pacientes que se encuentra con terapia de sustitucion renal
crénica. No hay un estandar de oro al momento conocido pueda valorar el estado nutricional, pues
la relacion entre el estado bioquimico y el somatométrico no siempre tienen relacién por lo que se
han buscado biomarcadores que pueden diagnosticar en forma temprana los datos de desnutricion
o riesgo de esta, dentro de los marcadores se refiere la pre albiumina como un marcador visceral
de nutricién, con un potencial de diagnostico en procesos inflamatorios incipientes, mostrando
relacion inversa con el resto de los reactantes de fase aguda. En este estudio se pretende
identificar la relacion que existe entre los pacientes con una hemodidlisis adecuada y su estado
nutricional e inflamatorio, tomando como marcador principal a la prealbimina y su potencial utilidad
como un marcador incipiente de la relacion malnutricion inflamacién y aterosclerosis, esta ultima
con una intima relacién como principal causante de mortalidad cardiovascular en los pacientes en
hemodialisis.

Objetivo: Determinar si existe correlacion entre los niveles de pre albumina como marcador
nutricional y de inflamacién en pacientes con hemodialisis convencional.

Tipo De Estudio: Transversal, analitico,

Material, procedimiento y métodos: Se tomara como muestra la poblacién en hemodidlisis de la
Unidad Médica de Alta Especialidad de Centro Médico Nacional siglo XXI, con hemodialisis
convencional se realizara muestreo sérico en una sola determinacion de marcadores bioquimicos
de nutricién durante la sesién intermedia de hemodidlisis(Albumina, colesterol, urea, creatinina,
hemoglobina , PSR, VSG, Prealbumina), se calculan indicadores del modelo cinético de urea
(spKt/V, TCPn, TRU) se excluird a los pacientes que se encuentren con proceso infeccioso agudo,
actividad neoplasica, uso de inmunosupresores, ingreso hospitalario 30 dias antes de realizacion
de muestreo y pacientes con angioacceso disfuncional.

Analisis estadistico: Se presentara la informacion con aplicacion de medidas de tendencia central
y de dispersion que se aplicaron de acuerdo a las caracteristicas de las variables. Se utilizara la
medicion de relacién lineal entre variables aleatorias cuantitativas por el el cociente de correlacion
de Pearson vy se llevara cabo una comparacion ente los tangos de nutricion y la dosis de
hemodialis. Con un valor de p<0.05 considerado como significancia estadistica. El andlisis
estadistico se realizé utilizando el programa SPSS version 20.

Conclusiones: No se obtuvo correlacion entre el estado nutricional y la dosis de hemodidlisis al
ser el estado nutricional un factor multidependiente solo se observdé mayor prevalencia de mejor
estado nutricional en los pacientes con mejor dosis de hemodialisis.



Introduccion

La malnutricion calorico-proteica es un problema muy frecuente entre los pacientes con
hemodialisis, siendo, junto a la inflamacién, los factores no tradicionales mas importantes de riesgo
cardiovascular el cual se asociada con una elevada morbilidad y mortalidad en los pacientes en
hemodialisis. Pese a que han propuesto distintos métodos para valorar el estado nutricional en el
paciente en hemodialisis como la escala global subjetiva, el score malnutricion inflamacién,
parametros antropomeétricos, parametros analiticos, la absorciometria dual energética por rayos X,
asi como el analisis de bioimpedancia espectroscépica no existe un método de referencia. Los
parametros analiticos, tan usados en la rutina clinica como las proteinas vy el perfil lipidico pueden
verse interferidos en pacientes en hemodidlisis por el estado inflamatorio, algunos en forma

temprana como la pre albumina y algunos en forma mas tardia como el albumina.(1)

El estado nutricional en los pacientes en hemodialisis ha sido siempre una cuestion dificil de
evaluar, debido a la falta de criterios Unicos que puedan ser utilizados para identificar un estado de
malnutricién proteico-caldrica. En los pacientes con enfermedad renal crénica los parametros
nutricionales mejoran inmediatamente después del inicio de la terapia de remplazo renal, de aqui la
importancia del control de las toxinas urémicas y el tipo de técnica de hemodialisis. (2-3) El
conocimiento de dosis otorgada y las metas indicadas en la técnica de terapia de sustitucion
influyen en la mejora, estabilidad y progresién del estado nutricional en los pacientes con

hemodialisis.(4)

Estado nutricional.

La prevalencia de malnutricion en la enfermedad renal cronica esté estimada entre el 50-70%, con
una relacion inversamente proporcional malnutricion y riesgo de hospitalizacion y mortalidad(12).
Multiples estudios se han enfocado en la adecuacién asi como en la prevencién de este
padecimiento sugiriendo, que la malnutricion y la inflamacién predisponen en pacientes con

enfermedad renal crénica a un mal pronéstico, incluso antes de estadios finales de la enfermedad



renal crénica la mayoria de los pacientes que se inician en terapia de remplazo renal ya se

observan con datos de malnutricion.(13)

En la descripcion de Kalantar et.al. (14) donde define a malnutricion proteico- calérica como el
estado de disminucion de la reserva corporal de proteinas con o sin deplecién grasa o un estado
de disminucién de la capacidad funcional causado en parte por una ingesta inadecuada de

nutrientes en relacion a las necesidades.

Miultiples factores contribuyen al desarrollo de la malnutricion proteico energética, de estas las mas
importantes, son las alteraciones metabdlicas, hormonales, el cumulo de toxinas urémicas por la
pérdida de funcién renal que predisponen a anorexia urémica y disminucion de la ingesta
alimentaria asi como falta de apetito. Tomando el comportamiento devastador de la enfermedad en
el momento de inicio de terapia de reemplazo renal la mayoria de los pacientes se encuentran con
multiples comorbilidades que empeoran aun mas el prondstico, como: Diabetes Mellitus,

hipertension arterial, depresion, obesidad entre otros que empeoran el pronéstico (15)

Pasa el estudio de malnutricibn se conocen dos tipos de asociadas a enfermedad renal crénica
denominado: 1) Malnutricién verdadera como agente causal la disminuciéon de la ingesta y con
manejo a base solo de suplementacion completa de la dieta efectiva esta mejore no tiene relacion
con el estado inflamatorio, pero el aporte adecuado de la dieta efectiva no siempre es la forma
Optima de manejo ya que a pesar de una adecuada ingesta y balance esta no siempre se
acompafian de mejora en el estado nutricional, ya que estados comorbidos presentes en pacientes
como la inflamacion pueden aumentar el requerimiento calérico y generar un balance proteico

negativo por el estado catabdlico por lo que sus requerimientos basales se incrementan.(16)

El segundo subtipo de malnutricién denominada 2) (desgaste) esta tiene como fundamento que la
desnutricion es causada basicamente por el desequilibrio metabdlico causado por el proceso
inflamatorio, considerandose de mayor complejidad en su tratamiento y control pues se deberan

tratar su origen para poder modificar su evolucién.



Para definir el origen de esta compleja patologia las causas no estan bien esclarecidas, pero
algunas probables podrian ser, la anorexia, la uremia, el tipo de terapia de remplazo renal y la
efectividad de la misma, acidosis metabdlica y el hipercatabolismo generado por activacion de vias
metabolicas alternas en los pacientes con enfermedad renal cronica. Con lo anterior el
conocimiento del estado nutricional en los pacientes en hemodidlisis es fundamental ya que la
pronta deteccion de alteraciones tienen el fundamento de disminuir complicaciones inherentes a
esta patologia asi como mejorar las condiciones clinicas la supervivencia y mejorar la respuesta a

tratamiento.(16)

Al momento no se tiene un <<estadndar de oro>> para evaluar el estado nutricional y su uso clinico
de rutina, esta es una evaluacion compleja que incluye desde pardmetros antropométricos,
bioguimicos los cuales se correlacionaran para establecer el diagnostico nutricional del paciente,
ya que por si sola ninguna variable puede proporcionar un estado o tipificacion del grado de

malnutricién. Por menciona algunos de estos:

Tabla 1. ParAmetros utilizados en la valoracion del estado nutricional del paciente con enfermedad

renal crénica.(15)( Modificada de Kalantar et.al.2003)

Clinica — Historia clinica (anamnesis)
— Examen fisico nutricional

— Valoracion global subjetiva (VGS)

Ingesta de ! — Historia nutricional
nutrientes — Evaluacion del apetito

— Indice de aparicion de urea (estimacion de la ingesta proteica)

Parametros de: -Reservas proteicas viscerales: proteinas plasmaticas (albumina, pre
laboratorio albumina,

transferrina, IGF-1)




— Reservas proteicas estéaticas: creatinina sérica

lipoproteico, bicarbonato
— Estado hidrico, electrolitico, acido base

— Linfocitos totales

— Otros parametros: hemoglobina, urea, creatinina, colesterol y perfi

alteraciones del peso

— Indice de masa corporal (IMC)

o,
Métodos * Analisis de activacidon neutronica

Composicién directos  * Tomografia computarizada
corporal * Resonancia magnética

* Absorciometria de rayos X de energia dual (DEXA)

Métodos ! * Hidrodensitometria

indirectos ! * Bioimpedancia eléctrica (BIVA)

del brazo

Peso corporal - Actual, comparado con estandar de referencia (ideal), peso ajustado }f

* Antropometria: pliegues cutaneos, circunferencia muscular

Relacidon entre estado nutricional y dosis de hemodialisis.

El poder establecer y corroborar una relaciéon entre una adecuada dosis de dialisis y el estado
nutricional es dificil de probar, pero se han denotado mudltiples estudios en los cuales el alcanzar
las metas de hemodialisis marcadas por adecuado valor de Kt/V con valores iguales o mayores de
1.2 disminuyen en gran medida el estado inflamatorio se muestra ganancia de masa muscular hay
regresion y modificacion del metabolismo 6seo mineral, asi mismo el llevar un seguimiento integro
de balance de ingesta de nutrientes y modificar factores de riesgo adyacentes mejoran la

morbimortalidad de los pacientes. Pero Lyndsay y Spanner (18) demostraron que la ingesta



elevada de proteinas en la enfermedad renal crénica resultaba ineficaz si esta no era acompafiada

previamente de un inicio de la terapia de remplazo renal y adecuacién de la misma.

Pre albumina

Muchos investigadores mencionan que la evaluacion clinica constituye el mejor método vy el mas
facil particularmente porque es parte de las practicas del buen cuidado del paciente, pero otros
prefieren las mediciones antropométricas y al bioimpedancia. Sin embargo muchos clinicos y
bioquimicos prefieren un medio de diagnéstico de laboratorio rapido facil, con este objetivo en los
Gltimos afios han estado en primera boga las pruebas distintas a las proteinas en plasma (
llamadas proteinas hepaticas, viscerales o secretorias en suero) por mencionar algunas albumina .

la transferrina y la pre albumina.(17)

La pre albumina una es una proteina globular no glucosilada con una masa molecular de 54,98
kDa particula pequefia que no se expande como la albumina en el espacio extravascular. Esta
proteina migra en regién anddica hacia la albumina en una electroforesis de proteinas, se encontré
que inicialmente fijaba a la tiroxina lo que dio el nombre de pre albumina pero posteriormente se
demostré que eta fijaba realmente a la triyodotironina y la proteina ligada a Holo- retinol- por lo que
se termind actualmente denominando transtiroxinretinol para marcar su funciéon dual. La pérdida
del retinol da como resultado su excrecion renal. Su sintesis es realizada por las células
parenguimatosas hepaticas, y el control de la sintesis se realiza por el factor nuclear C/EPB que es
un homdlogo del factor nuclear de interleucina (IL-6). Por lo que cuando se estimulan la citosinas
de fase aguda del tipo IL -6 se incrementa la sintesis de reactivos de fase aguda inclusive PCR,
amiloide A alfa -1 antitripsina y disminuye la sintesis incluso de proteinas como albumina y
trasferrina. De lo anterior su gran importancia como un marcador inicial de alteraciones en el
componente nutricional y estado inflamatorio persistente, su catabolismo es realizado en el higado
en primer lugar y su perdida excretora es a nivel renal y tracto gastrointestinal, su vida media

biologica es de aproximadamente 2.5 dias(19).

En la enfermedad renal se ha utilizado durante mucho tiempo como un seguimiento en los

pacientes en falla renal crénica, especialmente en los que se encuentran en hemodialisis. Asociada
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a una mayor concentracién sérica por una baja filtracién tubular, pero se en condiciones de
inflamacion o desnutricion, la concentracién sérica disminuye en forma temprana, se ha encontrado
una relacién inversa fuertemente relacionada con incremento de las concentraciones de IL- 6
procalcitonina y PCR lo que sugiere ser resultado de actividad inflamatoria(24). El encontrar
concentraciones bajas de pre albumina predicen un nimero de pacientes en riesgo de desnutricion
per se al menos 1/3 si se lo compara con la evaluacion dietética estandar.(20).Ademas los
marcadores de inflamacion como IL-6 y PRC son los mejores predictores denominados <<
marcadores nutricionales>>. Que en relacion estrecha con los niveles bajos de pre albumina en
forma inicial fundamenta su utilidad de esta como marcador precoz de malnutricion e

inflamacion(21).

La medicion de las concentraciones séricas de pre albumina en las personas sanas no puede ser
comparada con la de los pacientes con enfermedad renal crénica ya que se ve modificada por

alteraciones en la excrecion, teniéndose como referencia en la poblacion sana. Tabla 2(19)

Tabla 2.
Recién 2 anos 10-20 20-35 35-65 + 60 afios
nacidos anos afnos afnos
Hombres 0.007 - 0.17 [0.11-0.26 [0.16 -0.40 |[0.20-0.44 0.22 - 0.45 |0.16 - 0.40
Viujeres 0.08-0.17 [0.12-0.25 [0.15-0.32 |0.16-0.35 0-18 - 0.38 |0-14 - 0.37

Los intervalos de referencia presentados son apoxiamdamente 5 — 95 centiles en g/L. Modificado

de Ritchie et. Al (22)

La pre albumina serica se ha utilizado como un marcador de malnutricion proteico energetica y se
ha identificado que la prealbumina es mas sensible aun que la albumina como indicador del estado
nutriconal, asi mismo esta tiende a no correlacionase con otros parametros nutriconales pues es un
reactante de fase guda negativo. En numerosos estudios han demostrado que los nivels de

prealbumina menor de 30 mg/dl se aocian con una mayor mortalidad y desnutricion en pacientes
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en hemodialisis se recomienda mantenr un valor mayor o igual a 30 mg/dl. Para atenuar este factor

de riesgo(23)

Factores que modifican el estado nutricional en la hemodialisis.

Adecuacion de Didlisis

En cada proceso de hemodidlisis intervienen multiples factores que pueden influir en la eficacia
dialitica. El concento de adecuacién de la dialisis esta representado por el cumplimiento de
condiciones que pretendan la optimizacion del tratamiento y la mejora de la calidad de vida.

Cumpliendo con las siguientes:

- Depuracion adecuada moleculas de pequefias y medianas.

- Estabilidad hemodinamica intra y extra sesion de hemodialisis optima
- Larga duracién del acceso vascular

- Tasas minimas de morbi-mortalidad secundarias a la técnica

- El' menor tiempo posible.(5)

Llevando a nuestros pacientes a una mayor adaptacién — rehabilitacion y una calidad de vida
Optima. Por lo anterior la correcta evaluacion de la dosis de hemodialisis influye en los cambios
nutricionales, hemodinamicos, inflamatorios, modificando la mortalidad de los pacientes. A pesar
del conocimiento de su importancia la evaluacién de la dosis de hemodialisis no es un proceso
simple se basa principalmente en los niveles de urea total eliminada, pero los valores altos o bajos
no estan en relacién directa a una adecuada hemodidlisis. Se describe que pacientes con urea alta
0 baja la tasa de mortalidad es elevada. Para poder eliminar estos cambios en los valores de
laboratorio reportados se debe comprender el modelo cinético de la urea, que permite la adecuada
prescripcion de la dosis de didlisis. Este modelo se basa en la utilizacién férmulas matematicas
como el Kt/V de urea y la tasa de reduccion de urea4 para estimacién mas precisa de la dosis de
hemodidlisis. En la actualidad se disponen de avances tecnolégicos que corrigen estas deficiencias
en las formulas matemaéticas y aseguran una mejoria en la adecuacion de las terapias de remplazo

renal.(1)
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Tasa de reducciéon de urea.

Resulta de la cantidad eliminada de urea durante la dialisis, es calculada por un cociente (R) uno
post hemodialisis ( C2) dividido por un producto pre hemodialisis (C1). Que se traduce en que
entre menor sea el cociente R mayor eficacia en la depuracién. Con una expresién en

porcentaje.(1)

TRU=1- (C2/C1) * 100

La interpretacion en una hemodialisis cronica corresponde a si es mayor al 65-70% de la
eliminacién de la urea se considera una terapia relativamente adecuada, pues no considera

factores como el rebote de urea o la eliminacion residual de urea por la funcion renal residual.(1)

Kt/V de Urea

Es el método mas utilizado para poder cuantificar la dosis de dialisis otorgada y el comportamiento
corporal de la urea tomando en cuenta la redistribucién tisular de urea. Se conocen 2 formulas
estimadas desde 1985 se utiliza la técnica de Gotch y Sargent en su re analisis iniciado en 1983
del National Cooperative Dialysis Study ](1895) en el que se encontr6 que un Kt/V de tipo
monocompartimental < de 0.8 se asociaba con una elevada morbilidad y fracaso en el tratamiento.
Esta férmula es un cociente sin unidades que representa el aclaramiento fraccional de urea del
compartimento acuoso de la sangre para el dializador y el volumen de distribucién de la urea.(5) La
segunda corregida en 1995 por Maduel y Daugirdas denominada bicompartimental(1), esta férmula
a comparacion de la antes mencionada toma en cuenta el comportamiento real de la urea en los
tejidos, denominados como << secuestro de la urea >> (in bound) que se describe como el
atrapamiento por los tejidos de la urea con menos exposicidbn en sangre de esta y menor
eliminacion durante la didlisis pero que al llegar al punto de menor extracciéon y termino de la
terapia de remplazo esta es liberad por los tejidos << rebote >>. Lo cierto es que a pesar de la
evolucién ambas férmulas pueden sobreestimar la dosis de dialisis por que se generd una férmula

mateméatica de segunda generacion disefiada por Daugirdas et al. Esta ofrece la ventaja de
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eliminar algunos factores como la funcién del peso y la ultrafiltracion producida durante la

hemodialisis.(1)

En la evolucidon de la evaluacion, adecuacion y dosis de dialisis se tiene registro del primer
protocolo llevado acab6 por el grupo denominado (NCDS) National Cooperative Dialysis Study el
primer que realizo el primer ensayo multicéntrico aleatorizado y controlado para investigar el
impacto de la dosis de dialisis (6) en un grupo de 160 pacientes con cuantificacion de la dosis
mediante el Kt/V tipo monocompartimental propuesto por Gotch(4) 6en el cual reporto el primer
pardmetro meta para mejora de la supervivencia y modificacién de la posibilidad de fracaso al
indicar la dosis de didlisis al lograr en los pacientes estimado en 1.2 mediante el Kt/U

Monocompartimental (Keshaviah)(7)

En las guias internacionales américanas(8) y europeas (9) se establece el objetivo de la
hemodidlisis 1.2 0 1.4 de Kt/V respectivamente para la rutina de tres sesiones por semana con una
duraciéon minima de 4 horas aun a pesar de alcanzar estos criterios en menos tiempo. Lo actual es
la continuidad del tiempo( hemodidlisis larga) por mejora de extracciébn de mas particulas de
mediano tamafio las cuales con el acumulo crénico deterioran y complican las condiciones
generales de los pacientes asi como se hace referencia a que la mejora en la calidad del filtro (
filtros de alta eficacia y permeabilidad ) asi como la mejora en la biocompatibilidad del sistema para
disminuir la actividad inflamatoria mejorar el anemia, el intercambio hidrosalino, el metabolismo

0seo y disminuir el deterioro cardiovascular.(10)

En revision de los datos obtenidos sobre la importancia de la dosis de didlisis y su relacién con el
Kt/V, estos valores puede ser utilizados como un factor predictor de mortalidad y morbilidad en los
pacientes asi como medidor preventivo de complicaciones inherentes a una inadecuada dialisis.
Con lo anterior el conocimiento de la medicion de dosis adecuada de dialisis aun es deficiente pero
se estima que una mayor exposicion en tiempo y mayores flujos con utilizacién de filtros de mayor

eficiencia mejora la optimizacion del tratamiento.(11)

Papel del acceso vascular.

13



Se disponen de 3 tipos de accesos vasculares: fistular arteriovenosas autologas, fistulas
arteriovenosas heterologas ( construidas a base de injerto) y los angioaccesos de doble luz. Todos
estos con carcteristicas particulares que influyen en forma directa en la supervivencia asi como en
complicaciones agudas que deterioron las condiciones generales del paciente. Entre los estudios
de mencion sobre su influencia en los pacientes (CHOISE 2005) concluyen, que el tener un
angiacceso venoso tenia un riesgo 47% mas alto de mortalidad en comparacion con lois pacientes
que se encuentra con una fistula arteriovenosa, asi como se encuientro que la posibilidad se
complciaciones relacionadas a permanencia de angiaccesos de doble luz es mayor en los sujetos
varones denotando que el reducir el riesgo de complicaciones mejora la supervivencia por

mencionar algunas de sus ventajas.(24)

El disponer de angioacceso que pueda ofreser mayor flujo sanguineo durante la hemodialisis asi
como un porcentaje de recirculacion menor tambien frece ventajas ya que mejora la eficacia del
tratamiento logrando refucciones de entre 5 a 40% mas que una acceso con flujos menores a los
de una fistula arteriovenosa, pues la cantidad de urea eliminada por el dializador equivale al

volumen de sangre aclarado y la concentracion que entra en el filtro.(1)

El tipo de acceso vascular y su localizacion estan relacionados y tienen un impacto importante en
la calidad de vida y morbimortalidad del paciente, pues el disponer de un angioacceso no
tunelizado predispone 30% mas de riesgo de infeccion que un cateter tunelizado, asi mismo, el
sitio anatomico de la insercion esta altamente relacionado con riesgo de bacteremia por mencionar
5%,(14) despues de 3 semanas de permanencia en region yugular, en region femoral de hasta 11

% en la primera semana (25)

Malnitricién y anemia.

Pacientes con malnutricion con o sin terapia de remplazo renal presentan valores inferiores de
hemoglobina y mayor refractariedad al tratamietno variado de un 25 hasta un 75% en la poblacion
general, Durante mucho tiempo se ha sabido que la anemai se encuentra presente incluso en
pacientes confuncién renal normal, pero el mecanismo de prevalencia en los pacientes se debe a
la activacion de citoquinas que se asocian con una reduccién dela funcion renal el estrés oxidativo
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el contacto frecuente con las membrnas de dialisis, injertos, accesos vascualres y el flujo de

dialisis, (26).

No es completamente claro si la inflamacion esta relacionada con la refractariedad de la anemia en
hemodialisis, se han propuesto varios mecanismo como son el metabolismo deficiente del hierro, la
supresion de eritropoyesis en médula 6sea y la disminuciéon de produccion de eritropoyetina,
complican la respuesta a el tratamiento, Por otra parte el activar citoquinas como IL-6 o Factor de
necrosis tumoral han demostrado un efecto supresor sobre la eritropoyetina, en el estudio realizado
por Kamyar Kalantar-Zadeh et. al. En paciente con anemia inflamacion y terpaia de rempalzo renal
se encontro que la asociacion demarcadores como pre albumina colesterol y linfocitos en sangre
pueden sugerir altos equerimientos de eritropoyetina. En comparacion, la mejora del estado
nutricional puede mejorar la respeusta de la eritropoyetina y disminuir la dosis total requerida. EL
uso de la escala MIC(Escla de malnitricion einflamacion ) predijo en pacientes con puntuaciones

mas altas una falta de respueta a la eritropoyetina.(27)

Los lienamientos para control y valorar respuesta a eritropoyetina se ajustan segun lo dictado en
las guias K/DOQI (Estados unidos 2007) con referencia a mantener entre 11 -12 g/dl, en
comparacion con la British Renal Association en ]JReino Unido (2007) la cual menciona como
mergen el disponer de valores entre 10.5 12.5 g/dl, La Sociedad Canadience de Nefrologia tiene el
mismo objetivo que K/DOQI y por mencionar las guias Europeas Best PRactics Guidelines hacen
una acotacion importante tomando en cuenta el estado cardiovascular de los pacientes,
mencionado tner nivels de mayores 11 g/dl y no mayor de 12 gramos en en pacientes con

manifestaciones de enfermedades cardiovasculares.(28)

Tipo de hemodialisis

La hemodidlisis convencional, es decir tres sesiones de unas 4 horas por semana y con membrana
de flujo alto, es el régimen mas extensamente utilizado en el tratamiento dialitico de la uremia. Sin

embargo tiene limitaciones obvias, a pesar del progreso alcanzado en la tecnologia de la que
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disponemos. Su caracter intermitente hace que sea un procedimiento considerado como no
fisiolégico. Por otra parte, en el mejor de los casos su eficacia depurativa no alcanza mas alla del
15-20% de la funcién renal normal. Las guias internacionales basan sus recomendaciones de
dialisis adecuada en la pauta de tres sesiones por semana; estableciendo como dosis de
hemodialisis adecuada administrada un Kt/V >1.2, segun las guias americanas y > 1,4 segun las
europeas(5). El concepto de dialisis adecuada, tal como se desprende de la aplicacion del modelo
cinético de la urea, es en si mismo restrictivo. Se refiere a la dosis suficiente 0 minima de dialisis a
administrar para que la mortalidad y la morbilidad no sean inaceptables. Dista mucho del concepto
de didlisis 6ptima, como la mas deseable o satisfactoria que podemos aplicar. Es evidente que los
resultados de la hemodialisis crdnica no son sélo producto del Kt/V; sino también, entre otros, de la
biocompatibilidad del sistema, de la depuracién de medianas moléculas, de la nutricién, de la
anemia, del metabolismo mineral, del balance hidrosalino y del sistema cardiovascular. El estudio
DOPPS (Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study) ha corroborado, la enorme diferencia en
la mortalidad en hemodialisis crénica en distintas partes del mundo. La tasa anual de mortalidad es
del 22% en Estados Unidos, del 16% en Europa y del 7% en Japdén. Ajustando por una larga lista
de factores de comorbilidad, tomando Japdn como referencia, el riesgo relativo (RR) de muerte es
mayor en Europa (RR = 2,84) y en Estados Unidos (RR = 3,78). Estos datos ponen de relieve cuan
de variable es la practica clinica entre paises y centros. Lo cual se confirma en los distintos
informes del estudio DOPPS publicados. En cualquier caso, existe una oportunidad para mejorar
las practicas y los resultados y la modificacién de las técnicas para mejora de la extraccién de

particulas de mediano calibre. (29)

Malnutricién y relacién con edad y género.

Se realizo en un grupo etario un analisis sobre la relacion en entre edad y el estado nutricional en
New york el cual menciona que es un factor de riesgo presenta en su mayoria en la poblacion
afiosa, con corte a edad mayor de 58 afos, haciendo referencia a las comorbilidades propias de la

edad como posible causa de un mayor deterioro en su estado nutricional, haciendo inferencia a el
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estado de los molares, la depresion, trastornos gastrointestinales, bajo ingreso econdmico. Asi

mismo no se encontré relacion al género(30).
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Justificacién

La dificultad técnica y clinica de una adecuada estimacion del estado nutricional en los pacientes
en hemodialisis pone un reto al clinico, pues se sabe que de un diagnostico oportuno y
modificacion de la progresion de la malnutricion ofrece al paciente una mejora en la calidad de vida
y disminuye el riesgo de mortalidad en este, pues es conocido que la malnutricion es el principal
factor de riesgo de morbilidad y mortalidad en la poblacion con enfermedad renal crénica
estimando que entre el 20 -60% de la poblacion total se encuentra con algun grado de desnutricion

en el momento de requerir terapia de remplazo renal.

La poblacion recurrente a la Unidad Médica de Alta Especialidad Centro Médico Nacional Siglo XXI
que requiere terapia de remplazo renal es cada dia mas numerosa. Al momento se cuenta con un
aproximado de 130 pacientes en el servicio de hemodidlisis los cuales cursan en el momento de su
ingreso a esta unidad con un grado de malnutricién diverso. Puede este universo verse beneficiado
con la realizacién de este estudio ya que se tomaria como referencia a la pre albumina no solo
como un marcador visceral de nutricion sino como reflejo del comportamiento inflamatorio
incipiente, asi como predictor de respuesta al manejo nutricional integré y como un evaluador de

respuesta a la dosis de didlisis inicial de los pacientes y su seguimiento.
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Planteamiento del problema

Al servicio de Nefrologia de la UMAE CMN S XXI, se cuenta con una gran afluencia de pacientes
con requerimiento de terapia de remplazo en forma crénica todos ellos con un algin grado de
malnitricion En esta unidad no se cuenta con un protocolo riguroso de estadificacion o de estado
nutricional asi como el impacto que tiene este en el momento de su ingreso y las complicaciones

inherentes aeste.

Por lo antes mencionado se busca con este estudio el poder valorar la aplicacion y utilidad de
marcadores viscerales como la prealbumina como un marcador de mortalidad, malnutricion y el
peso de este en el seguimiento de los pacietnes en hemodialisis cronica.

Ya que no se disponen de este marcador en forma rutinaria, el poder valorar su peso pronostico o
de estadificacion, beneficiaria a una gran poblacion permitiendo modificar el manejo y seguimiento

de los pacientes en forma oportuna.
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Pregunta de investigacion

1.- ¢ Existe correlacion de los niveles de séricos de prealbimina y el estado nutricional valorado a
través de pre albumina en pacientes con hemodialisis convencional?

2.- ¢ Existe correlacion entre los niveles de prealbumina y el Kt/V de urea?

3.- Existe correlacion entre los niveles de prealbimina y la tasa de catabolismo proteico

normalizada?

20



Hipétesis
Existe corrrelacion de los niveles séricos de prealbimina y el estado nutricional en pacientes con

hemodialisis convencional.
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Obijetivos
Obijetivo Primario
e Determinar si existe correlacién entre los niveles séricos de pre albimina vy el estado
nutricional.
Obejetivos Secundarios
e Determinar su la eficacia de la dialisis influye en el estado nutricional
e Determinar si los niveles de pre albimina se correlacionan con ladosis de dialisis.
e Determinar si existe correlacién entre los niveles de prealbimina y el estado de
inflamacion croénica.

e Comparar distintos parametros bioquimicos y su relacion para evaluar el estado nutricional
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Sujetos Material y Métodos.

Muestra de estudio:

e Universo: Se realiaza el estudio en pacientes que se encuentran en el programa de
Hemaodidlisis Croénica de la unidad e hemodidlisis del servicio de Nefrologia y pacientes
qgue acuden al servicio de consulta externa de Nefrologia del HE UMAE CMN XXI. Los
pacientes deberan tener el diagnéstico de ERC estadio 5(K/DOQI).

e Periodo de estudio: Enero 2013 al junio 2013

e Lugar de Estudio:Unidad de Hemodidlisis del Centro Médico Nacional Siglo XXI, y

consulta externa. con ubicaciéon en México Distrito Federal.

Tipo de estudio.

Transversal, analitico.

Factibilidad y Aspectos éticos

Se realiza un trabajo de recoleccion de datos , que no implica procedimientos que pongan en
riesgo la salud del universo en estudio. Todos los datos son recolectados previa aceptacién, bajo
concentimiento informado aceptado por escrito de los pacientes antes del reclutamiento del
estudio.

Para asegurar el correcto lineamiento de la recoleccion de datos se dio continuidad a las
indicaciones delos lineamientos internacionales como son; La Declaracion de Helsinki, las Gias
Eticas para la Investigacion Biomédica que Involucran a Humanos, del Council for International
Organizations od Medical Science ( CIOMS) y de la Organizaciéon Mundial De la Salud (OMS) asi
como las condicones de el Comision Nacional y la Comisién Mexicana de Arbitraje Medico y
dependencias de orden federal encargadas de regular los los aspectos éticos de la practica
médica y la investigacion cientifica en nuestro pais de acuerdo a La Ley General de Salud Art. 17
se va a realizar una intervencion con riesgo minimo, por obtenciénde 20 ml. de muestra sanguinea
para procesamiento de marcadores serologicos precia autorizacion bajo concentimeinto de todos

los pacientes que aceptan participar en este estudio.
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Criterios de Inclusion
e Pacientes mayores de 18 afios de edad
e Con diagnostico de enfermedad renal cronica estadio 5 K/DOQ)I.
e Autorizacién de concentimiento informado

e Hemodialsis convencional por un minimo de 3 meses.

e Poblacion adscrita al progama de Hemodialisis de Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Criterios de exclusion
e Antecedente de ingreso hospitalria 30 dias previos a toma de muestras
e Portador de proceso infeccioso agudo
e Diagnostico de neoplasia activa.
e Uso de inmunosupresores
e Incapacidad cognitiva o fisica para cooperar con el interrogatorio.

e Pacientes con angioaccesos disfuncionales.

Criterios de Eliminacion:

e Pacientes que no deseen patrticipar en el estudio.

24



Definicién de variables

Variable Definicion Definicion Definicion Escala
conceptual Operacional categorica
Indice de masa | Cociente que | Por los valores | Cuantitativa, Kg/m2
corporal resilta de la | reportados se | numérica
divicion de peso | tienen 4 | continua
(kg) por la talla | subtipos:1)
(cm) elevada a la | Infrapeso: <15.99
segunda 2) Normal 18.5-
exponencia 24.99
3)Sobrepeso  25-
29.99
4)Obeso>30
Tasa de catabolismo | Estimacion de | Expresada como | Cuantitativa g/kg/dia
proteico normalizada ingesta  proteica | adecuada ingesta | numérica
diaria. de proteinas con | continua
indice mayor de
.8g/kg/dia
KT/V Calculo de | Se expresa sin | Cuantitativa Sin escala
monocompartamental aclaramiento unidades de | numérica
fraccional de la | medicion con | continua
urea determinado | referencia a >1.3
a partir de | con adecuada
concentraciones hemodidlisis y
pre y post | menor a 1.2 con
hemodidlisis de | hemodidlisis  no
urea adecuada
Tasa de reduccion de | Es el cociente | Representa la | Cuantitativa Porcentaje
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urea resultado de | cantidad de urea | numérica
dividir la urea | extraida en | continua
posthemodialisis porcentaje
por la urea | normalizada de
predialisis. >70%
Creatinina Compuesto Se expresa con | Cuantitativa mg/dl
organico formado | valores normales | numerica
apartir de la | de 0.7 1.3mg/dl en | continua
degradacion de la | varones y mujeres
creatina 0.6 -1.1mg/dI
Urea Producto termnal | Representa el | Cuantitativa mag/dl
del metabolismo | grado de | numerica
de proteinas en el | catabolismo continua
hombre proteico
expresado como
normal de 20 a 40
mg/d|
Albumina Proteina de mayor | Se encuenta en | Cuantitativa g/dl
concentracion valores normales | nhumérica
sanguinea de 3.5 a 5g/dl
producida por
elhepatocito
Prealbdimina Precursor de | Estandar de | Cuantitativa mg/dl
albumina clasificacion de | numérica
sintetizada en el | nutricion en | continua
higado, hemodidlisis,

relacionda con

estado nutricional

menor de 30

mg/dl
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e inflamatorio

desnutricion.

Colesterol Principal esterol | Metabolito Cuantitativa Mg/dl
corporal en | hepatico qgue | continua
humanos representa en | numérica
resultado de | valores mayores
metabolismo de 200 mgs/dl
hepético dislipidemia

Proteina C Reactiva Proteina Valores inferiores | Cuantitativa mg/L
plamatica a 1mg/L indican | numérica
circulante asusencia de | continua
perteneciente  a | proceso
los reactantes de | inflamatorio agudo
fase 4guda

Velocidad de | Cuantificacion de | Valores normales | Cuantitativa mm/hora

Sedimentacién la velocidad en | no mayore de 10 | numerica

Globular que decantan los | mm/hora en | continua
eritrocitos en una | adultos jovenes
muestra
sanguinea

Edad Tiempo que ha | Se definira en el | Cuantitativa Afios
trascurrido desde | tiempo en afos | numérica
el nacimiento | desde el | continua
hasta fecha | nacimiento hasya
determinada el momento.

Genero Condicién Condicién Cuantitativa Hombre
orgéanica oragéanica nominal mujer
masculina 0 | masculina 0 | dicotomica
femenna secual | femenina sexual
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en mamiferos

en mamiferos que
define  terminos

hombre y mujer

Angioacceso

Cateter insertado
en vaso
sanguineo  para
obtencién de
grandes
volumenes

anguineos

Se clasifican de
acuerdo a su
permanencia en
tiempo urgentes (
solo una ocacién)
semipermanentes
(permanencia por

afios)

Cualitativa

Presente

ausente

28




Financiamiento
La realizacién de este estudio utilizé recurso de existencia en la unidad hospitalaria donde se

encuentra el universo de estudio la cual no amerito financiamiento de recursos externos.
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Cronograma de actividades.

Enero.

Abril.

Mayo

Junio

Julio

Agosto

Revisiéon
Bibliografica

X

Realizacion
del protocolo

X

X

Presentacion
al comité de
investigacién
y Etica

Realizacion
del estudio

X

Andlisis de
resultados

X

Tesis
concluida

‘ X
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Resultados

Caracteristicas de la poblacién en estudio.

De un total de 33 pacientes, se incluyeron 17 hombres (51.5%) y 16 mujeres (48.5%) con un rango
de edad de 41.7 + 9.6 afos. El tiempo de diagnostico de la enfemedad renal cronica 19 +7.6 afios
y evolucién en hemodialisis fue de 12.1 + 5 afios. Las causas de la insuficiencia renal crénica en
orden de freciencia, glomerulonefritis crénica 84.4%, seguido de enfermedad poliquistica y
nefropatia diabética con 2 casos cada uno y por Ultimo nefroangioesclerosis con un solo caso.
Los accesos vasculares fueron , FAVI 57.6%, angioacceso tunelizado e injeto 27.3 y 15.2%
respectivamente. Las comorbilidades que se presentaron en el grupo de estudio, hipertension

arterial 63.6%, cardiopatia isquémica 27.3% y diabetes mellitus tipo2 (6.1%).

Tabla 1
Caracteristicas n:33
Sexo
Masculino 17(51.1%)
Femenino 16(48.5%)
Edad(afios) 41.2+10.6
Tiempo de evolucion de la IRC (afios) 19 +8.6
Tiempo de evolucion de la HD (afios) 131+ 6.0
Acceso Vascular
Catéter tunelizado 9(27.3%)
Fistula arteriovenosa 19(57.6%)
Injerto vascular 5(15.2%)
Etiologia de IRC
Nefropatia diabética 2.1(6.1%)
Nefroangioesclerosis 1(3.0%)
Enfermedad Poliquistica 2(6.1%)
Glomerulonefritis cronica 28(84.4%)
Commorbilidades
Dm tipo 2 2(6.1%)
Hipertension arterial sistémica 21(63.6%)
Cardiopatiaisquémica 9(27.3%)

Valoracion de estado nutricional de la paoblacion
El promedio de peso fue de 61.6 + 15.5 kg. Con indice de masa corporal promedio hubicado en
parametrosde normalidad con 24.2 + 4.6 kg/m2. Los niveles de creatinina promedio post

hemodidlisis 9,7 + 2.7 mg/dl por debajo de los 12.5 mg/dI, colesterol 158 + 38 mg/dl, albimina 4.3
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+ 0.7mg/dl, Tasa normalizada de catabolismo proteico promedio 1.08 + 0.35g/kg/dia, la

evalucacién de prealbumina se reporté con una media de 33.1mg/dl + 1.3.

Parametros N=33
Peso 61.6 £15.1
IMC (Kg/m2) 242+ 4.6
Creatinina(mg/dl) 9.7+2.7
Colesterol (mg/dl) 158.8 + 38
Albimina(mg/dl) 4.30+0.7
Hemoglobina(mg/ dl) 10.3+1.7
nTCP g/kg/dia 1.08 £0.35
Prealbumina(mg/dl) 331+1.3
EGS( Diagndsticos)

Desnutricién leve 31 (93.3%)

Desnutricion moderada 2(6.1%)

Desnutricion severa 0

Valoraion de estado inflamatorio

Los niveles promedio de proteina C reactiva y velosidad de sedimentacion globular fueron
normales 0.7 + 0.7 mg/dl y 17.3 £ 11.1 respectivamente. La ferritina se encontré en 281.6 ng/dl
pero con una desviacion estandar de hasta + 594.2ng/dl relacionado a pacientes con niveles

séricos elevados sugerentes de hemodiderosis.

Caracteristicas N=33
Ferritina 281.6 £594.2

Proteina C reactiva .739 = .758

Velosidad de Sedimentacion globular 17.36 £ 11.1

Valores de dosis de hemodalisis
Se reportaron valores de prescripcion de hemodialisis y de segumiento de dosis de hemodidlisis
semanal con Urea pre HD 130.06(x37.33) Urea pos HD 33.12 (+ 15.5) TRU 74.24(x1.79) sKTV

33.12 (+15.5) y la nTCP 1.08( £ 0.62).
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Caracteristicas INECK]

Urea pre HD 130.06 £ 37.33
Urea Post HD 33.12+15.5
sKT/IV 1.7 +.098
TRU 74.24 £1.79
TCPn 1.08 £ 0.62

Se realizaron tablas de correlacion por cociente de Pearson entre la dosis de hemodialisis y los
parametros nutricionales con intencién de correlacionar, el adecuado estado de nutricion evaluado
por prealbumina (sin malnutricion y con malnutricion) y su relacion directa con la dosis de

hemodidlisis, se relacioné en 2 grupos:

N: 33 KT/V: <1.2 KT/V: >1.2

Prealbumina > 30 mg/dl 4 (12.12%) 18 (54.54%)

Prealbumina <30mg/dl| 2(6.06%) 9(27.27%)

Se encontro relacién que entre mejor hemodialisis, los paciente se encuentra con menor grado de
malnutricién representado por concentraciones séricas de prealbumina mas altas.

Posteriormente se realiz6 una correlacién entre los valores de prealbumina y su utilidad en los
pacientes con con HD como un marcador de malnutricion y relacion con marcadores de inflamacion

agudo.

Estado Inflamatorio.
Utilizando marcadores inflamatorios, PCR, VSG, ferritina, albimina, prealbumina, se realizé
correlacién a subgrupos segun estado nutricional y relacién en base a eficacia de hemodialisis.

Tomando como parametros spKT/V + 1.2 y prealbumina + .30mg]/dl.




Correlaciones

prealbumina SPKTK
Correlacion de Pearson 1 145
prealbumina  Sig. (bilateral) 422
N 33 33
Correlacion de Pearson .145 1
SpKT/V Sig. (bilateral) 422
N 33 33
Correlaciones
prealbumina | sPKTK
Correlacién de Pearson 1 145
prealbumina Sig. (bilateral) 422
N 33 33
Correlacién de Pearson .145 1
SpKT/V Sig. (bilateral) 422
N 33 33
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Discusion

Realizando aplicacién de estudio a un universo de 33 pacientes con Enfermedad Renal Crénica en
Hemodialisis con una evolucién de 12 afios en promedio de terapia de remplazo renal en
hemodialisis. Se encontro como resultado de prevalencia de malnutricion en los pacientes en HD
por EGS de 100 % con un estado de nutricional valorado por prealbumina con solo prevalencia de
malnutricién de 33% lo cual ya mencionado en la literatura por Kalantar — Zedeh K y col. (17) que
reporta una prevalencia mayor del 70% en esta poblacion de pacientes valorado por score de
malnutricién e inflamacion del mismo autor. En la correlacion de dosis de dialisis y estado
nutricional se encuentra que los pacientes con un spKT/V mayor de 1.2 se encuentran con un
porcentaje de prealbumina mayor de .30mg/dl pero con wuna p= . 705 la cual no mostré
signifivancia estadistica, solo denoto que el 66.6% de la poblacion con una dosis adecuada de
hemodidlisis tiene prevalencia de mayores concentraciones seéricas de prealbumina. Por el
contrario la poblacién que constituye el 33.3% con valores inferioes a .30mg/dl de prealbumia,
teniendo como factor de riesgo un estadoo pro inflamatorio persistente con prevalencia en esta
poblacion de 6.06%. De lo anterior reporta el Dr. Kalantar- Zedeh y col (17 ) y en el estudio del
doctor (Arcchiardo SE) (12) una prevalencia de menor tasa de supervivencia de poblacién con una
dosis de dialisis no efectiva > 30%.

Se analizaron valores de ingesta proteica diaria de los pacienetes, para poder descartar como
sesgo una mala la ingesta nutrimental, con resultado de nTCP 1.08 £+ 0.35 que se encuentra por
debajo de los valores objetivos en lineamientos KDOKI ( 1.2 g/kg/dia) pero que se encuentra en la
mayoria de los pacientes en objetivo y con una relacion directa entre la dosis de hemodialisis y el
estado nutricional, ya que se encuentré con mejora de valores de nTCP en los pacientes con
valores control de spKT/V objetivos dosis semanal ( >1,2).

En relacién a evolucién del tiempo de la terapia de remplazo renal con hallazgo que no hay mayor
malnitrucién si hay mas tiempo de evolucion de hemodidlisis, esto al correlacionarlo con los
reportes internacionales Yusque et. al.(31) que no denota influencia del tiempo de evolucion de
terapia de remplazo renal y prevalencia de malnutricion pues menciona el autor que el estado

nutricional es dependiente multifactorial y que la hemodialisis no es un factor de deterioro
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nutricional, pero si con influencia de predosposicion a estado inflamatorio en caso de dosis sub
Optima.

Como segundos objetivos se encontro que los parametros inflamatorios y la relacion con la dosis
de dialisis no se encuentro con relacion en su mayoria salvo con la VSG la cual con una P <0.002
la cual denoto que los paciente con valores mas bajos de PCR se encuentra con valores de
prealbumina mas altos yen forma directa con una prevalencia de una adecuada dosis de
hemodialisis.Asi mismo con relacion a la prealbumina, los pacientes con valores normales de
esta, en relacion con el resto de marcadores inflamtorios no se encuntro relacion alguna solo la
prevalencia de la relacion inversa de valores de prealbumina son menores a el alza de todos los
marcadores inflamtorios como VSG PCR Ferritina y Colesterol, no hay corelacién significante entre
niveles séricos de albumina y prealbumina todo esto ya reprotado por autores como Gallar- Ruiz
etal., Burl R .y Don Kamyar Kalantar(21-22) que mencionan sobre la relacion inversas de la
prealbumina como marcador de inflamacion y nutricién, pero que no esta en corelacion directa en
las concentraciones de albumina y con otros marcadores de nutricibn, mencionando que la
valoracion del estado nutricio de los pacientes es multi modal pues puede afectar en diversos
grados de severidad a diversos componentes organicos de ahi que se sugiere que para el estudio
de malnutricion de deberan valorar parametros como ingesta de proteinmas, marcadores
bioguimicos y evaluacion de la composicion corporal.

En este estudio se obtubo que la prealbumina no puede ser un predeterminante absoluto del
estado nutricional pues es modificable rapidamente por multiples factores que modifican su
sintesis, al ser un marcador visceral dependiente de metabolismo, este puede determinar solo la
presencia de malnutricidn con mayor exactitud si se descartan otras causas de inflamacién.

Por el metodo cuantificacion de prealbumina que se utilizd ( electroforesis de proteinas) se
encuentra con un rango de error maximo estimado de 1.3 en comparacion al valor control de
estandar de oro referido como fenelometria, por lo que la medicion de la prealbumina tiene
variaciones minimas en este estudio, por lo que el sesgo de metodo de medicion a comparacion

con los lineamientos de Guias KDOQI 2000.(23) es minimoy no significante
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Conclusion

Con la informacion obtenida de esta estudio, seconcluye que la prealbumina es un marcador
sujerente del estado nutricional sin poder clasificar la gravedad de la malnutricion pero
aun, sin conclusion de su real utilidad como marcador tinico del estado nutricional pues es
modificable en forma rapida por multiples factores como los proinflamatorios y mala
ingesta dietética.

Se concluy6 que la dosis de hemodialisis puede influir en las concentraciones séricas de la
prealbumina pues los valores mas altos de esta, se reportaron el los pacientes con
parametros meta de hemodialisados, pero sin significancia estadistica, por lo anterior la
prealbumina no puede ser un tinico marcador de nutricion por su dependencia multifactorial
a ser modificable en forma rapida, solo puede inferirir estado nutricio actual pero no
inferirir causa de la malnutricion, esto ya descrito en literatura internacional por el autor

Kalantar et al.(17,21).
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